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Современное лечение бактериального 
вагиноза во втором триместре беременности

Цель – оценить эффективность современных методов лечения пациенток с бактериальным вагинозом 
(БВ) во втором триместре беременности. 
Материал и методы. В проспективном сравнительном исследовании участвовали 50 беременных 
второго триместра с БВ. Пациентки были разделены на две группы. В первой группе назначали 
одновременно клиндамицин и пробиотик Лактожиналь, во второй – Лактожиналь. У всех беременных 
проводили микроскопическое исследование влагалищного мазка и ПЦР-диагностику. После лечения 
выполнялось повторное исследование мазка на микрофлору влагалища.
Результаты. По критерию Амселя выздоровление отмечалось у 88% пациенток первой группы и 84% 
пациенток – второй, по ПЦР-исследованию – у 80 и 76% беременных соответственно. После проведенной 
терапии клинических жалоб не отмечалось ни у одной из пациенток. У 42 пациенток исследуемых групп 
беременность завершилась своевременными родами. Операция кесарева сечения выполнена в восьми случаях.
Заключение. Применение беременными с БВ пробиотика признано альтернативным методом лечения. 
Пробиотик благоприятно влияет на течение и исход беременности.

Ключевые слова: преждевременные роды, бактериальный вагиноз, беременность, пробиотик, клиндамицин
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Введение
Бактериальный вагиноз (БВ) представляет собой качес-
твенное и количественное нарушение состава микро-
флоры урогенитального тракта. При БВ наблюдаются 
отсутствие или снижение общего количества лактобак-
терий и увеличение числа анаэробных микроорганиз-
мов, например Gardrenella vaginalis, Prevotella, Atopobium 
vaginae, Mobiluncus, Bifidobacterium, Sneathia, Leptotrichia 
и других ассоциированных с БВ бактерий [1]. БВ часто 
встречается у пациенток репродуктивного возраста. Рас-
пространенность БВ у беременных составляет 8–51% [2]. 
БВ у беременных обусловлен осложнениями во время 
беременности, в частности хориоамнионитом, самопро-
извольным выкидышем, преждевременным разрывом 
плодных оболочек, преждевременными родами (ПР) 
и дефицитом массы тела ребенка при рождении.
В мире показатель неонатальной смертности, связан-
ной с ПР, достигает 2,9 млн. Свыше 80% неонатальной 
смертности составляют новорожденные с ПР, 2/3 из ко-
торых недоношенные, 1/3 – доношенные с низкой массой 
тела [3].
В  исследовании X. Zhang и  соавт. из  186 беременных 
с гес тационным сахарным диабетом (ГСД) 106 имели 
аномальный состав микрофлоры влагалища. Пациентки 
с аномальной микрофлорой показали высокую частоту 

преждевременного разрыва плодных оболочек (32,1%), 
ПР (7,5%) и хориамнионита (2,5%) [4].
Нередко БВ протекает бессимптомно, в 50% случаев про-
является такими клиническими симптомами, как выде-
ления, зуд или жжение [5].
Золотым стандартом диагностики БВ считаются крите-
рии Амселя. Они широко используются в клинической 
практике [6].
В настоящее время стандартной схемой лечения БВ яв-
ляются антибиотики клиндамицин и метронидазол. Как 
показали результаты исследований, частота выздоров-
ления после лечения антибиотиками увеличивается до 
80–90% [7].
В ретроспективном исследовании E. Solgi и соавт. участ-
вовали 185 беременных (срок  гестации  – 25  недель). 
Пациентки были разделены на три группы. 40 беремен-
ных первой группы принимали перорально пробиотик, 
содержащий L. acidophilus, L.  plantarum, L. frementum 
и L. gasseri, до 37 недель. 40 беременных второй группы по-
лучали вагинально пробиотик, содержащий L. plantarum, 
L. acidophilus, L. rhamnosus, L. gasseri, до 37 недель. Паци-
ентки контрольной группы не получали лечения. Со-
гласно результатам, ПР имели место у 28 (26,7%) паци-
енток контрольной группы, 12 (30%) пациенток второй 
и 9 (22,5%) пациенток первой группы [8].
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В исследовании N. Stojanović и соавт. участвовали 60 бере-
менных. 30 пациенток получили пробиотик, содержащий 
L. rhamnosus BMX 54, вагинально по одной капсуле один 
раз в неделю в течение 12 недель. 30 беременных не полу-
чали лечения. Каждый месяц (три визита наблюдения) 
у беременных проводили исследования мазка на мик-
рофлору влагалища, измеряли pH влагалища, длину 
шейки матки. У пациенток, получавших пробиотик, из-
менений указанных параметров не наблюдалось. У паци-
енток, не получавших лечения, отмечалось увеличение 
содержания патогенных микроорганизмов, показателя 
pH, аминный тест был положительным. Вагинальное 
введение пробиотика, содержащего L. rhamnosus BMX 54, 
у беременных препятствует появлению аномальной мик-
рофлоры влагалища, изменению длины шейки матки. 
Эти два фактора считаются предикторами ПР [9].
В исследовании E. Bayar и соавт. 61 беременная (срок – 
14 недель) интравагинально получала LACTIN-V в те-
чение пяти дней. Затем этот же препарат назначали 
в течение шести недель еженедельно. Всех беременных 
наблюдали на сроке 15, 18, 20, 28, 36 недель и в родах. 
Частота ПР до 34 недель составила 3,3% по сравнению 
с 7% у женщин с повышенным риском ПР. Исследование 
продемонстрировало безопасность и хорошую переноси-
мость LACTIN-V у беременных [10].
Цель исследования – оценить эффективность терапии 
БВ пробиотиком Лактожиналь и комплексного лечения 
клиндамицином и пробиотиком Лактожиналь у пациен-
ток с БВ во втором триместре.

Материал и методы
Исследование проводилось на базе женской консуль-
тации  г.  Лобни Московской области с  января по  но-
ябрь 2022 г. (научный руководитель – д.м.н., профессор 
И.Б. Манухин). В исследовании участвовали 50 беремен-
ных второго триместра с клиническими симптомами БВ. 
Все пациентки подписали добровольное информирован-
ное согласие.
Критериями включения в исследование были возраст 
18–45 лет, установленный диагноз БВ, беременные вто-
рого триместра, одноплодная беременность, наличие 
подписанного информированного согласия. Критерии 
невклю чения: беременные первого или третьего три-
местра, выявление инфекций, передаваемых половым 
путем, во время беременности, непереносимость лекар-
ственных средств, терапия другими вагинальными пре-
паратами, ошибочное включение. Критерии исключения: 
хронические сопутствующие заболевания в стадии де-
компенсации, острые психотические заболевания (пси-
хоз, галлюцинации), отказ от участия в исследовании.
Исследование включало три этапа:
 ■ этап I – диагностика;
 ■ этап II – лечение;
 ■ этап III – наблюдение.

Первый этап (диагностика) предусматривал сбор анам-
неза, гинекологический осмотр, оценку по критериям 
Амселя (выделения из  половых путей с  неприятным 
рыбным запахом, увеличение pH выше 4,5, положи-
тельный аминный тест, обнаружение ключевых клеток). 
Проводилось микроскопическое исследование мазка 

микрофлоры влагалища. Критерии оценки результатов 
мазка: обнаружение ключевых клеток и отсутствие или 
незначительное повышение лейкоцитов. Биоценоз вла-
галища изучали с помощью теста АмплиСенс® Флороце-
ноз, выполненного на тест-системе АмплиСенс® методом 
ПЦР в режиме реального времени. Исследование прово-
дилось в лаборатории CMD (Центр молекулярной диаг-
ностики) ФБУН ЦНИИ эпидемиологии Роспотребнад-
зора. Методом ПЦР определяли уровни Lactobacillus spp., 
G. vaginalis, A. vaginae, Enterobacteriaceae, Staphylococcus 
spp., Streptococcus spp., Ureaplasma parvum, U. urealyticum, 
Mycoplasma hominis, Candida albicans, C. glabrata, C. krusei, 
C. parapsilosis/tropicalis.
Второй этап (лечение) занял семь дней. На десятый день 
после окончания терапии выполняли контрольное обсле-
дование: оценивали критерии Амселя, выполняли мик-
роскопическое исследование влагалищного мазка и тест 
АмплиСенс® Флороценоз. У  беременных обеих  групп 
на сроке 30 недель проводили клиническое и микробио-
логическое исследования влагалищного мазка, брали 
посев на S. agalactiae на сроке 35–37 недель гестации.
На третьем этапе наблюдали за течением и исходом бере-
менности (способ родоразрешения).
Пациентки были разделены на равные группы методом 
случайной выборки. В первой группе терапию назнача-
ли при наличии трех критериев Амселя и на основании 
результатов теста АмплиСенс® Флороценоз (Lactobacillus 
spp. < 105 ГЭ/мл, увеличение количества G. vaginalis, 
A. vaginae > 105 ГЭ/мл). Пациентки с БВ этой группы по-
лучали одновременно пробиотик Лактожиналь – одна 
капсула два раза в день (утром и вечером) и клиндами-
цин – одна свеча на ночь.
Во второй  группе назначали терапию на  основании 
трех критериев Амселя и результатов теста АмплиСенс® 
Флороценоз (Lactobacillus spp. 104 ГЭ/мл, G. vaginalis, 
A. vaginae > 105 ГЭ/мл). Пациентки этой группы полу-
чали только пробиотик Лактожиналь по одной капсуле 
два раза в день (утром и вечером). Как уже отмечалось, 
продолжительность лечения в обеих группах составила 
семь дней.
Все беременные предъявляли клинические жалобы 
на выделения из половых путей с неприятным рыбным 
запахом в обильном количестве, зуд и жжение. Среди 
пациенток исследуемых групп БВ был диагностирован 
на основании трех-четырех признаков Амселя и резуль-
татов ПЦР-диагностики (АмплиСенс® Флороценоз). 
Жалобы на выделения с рыбным запахом отмечались 
у 50 (100%) пациенток обеих групп. В первой группе зуд 
наблюдался у 5 (20%) пациенток, жжение – у 20 (80%). Во 
второй группе зуд не наблюдался, жжение имело место 
у 10 (40%) беременных.
Эффективность лечения оценивали на основании кли-
нических (жалобы, осмотр,  гинекологическое обсле-
дование) и лабораторных данных (критерии Амселя), 
результатов микроскопического исследования влагалищ-
ного мазка и микрофлоры влагалища с помощью теста 
АмплиСенс® Флороценоз. Критерием эффективности 
считалось отсутствие клинических симптомов: менее 
трех критериев Амселя, отсутствие ключевых клеток во 
влагалищном мазке, уменьшение титра G. vaginalis и уве-
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личение содержания Lactobacillus spp. по данным теста 
АмплиСенс® Флороценоз.
Статистическая обработка полученных данных 
проводилась с  помощью программы IBM SPSS 
STATISTICS 23. Количественные показатели проверя-
ли на нормальность распределения с помощью кри-
терия Колмогорова – Смирнова и сравнивали по пар-
ному t-критерию Cтьюдента. Использовали 95%-ный 
доверительный интервал (95% ДИ) в  отношении 
шансов. Полученные результаты представлены в виде 
средней арифметической (M) и стандартного отклоне-
ния (± SD). Статистически значимыми считали разли-
чия при p < 0,05.

Результаты
Среднее значение возраста в исследуемых группах соста-
вило 28 ± 5 лет (18–45 лет). При сборе анамнеза установ-
лено, что у 21 (42%) пациентки беременность была первая, 
у 29 (58%) – повторная. У 48 (96%) пациенток беремен-
ность наступила естественным путем, у 2 (4%) – после 
экстракорпорального оплодотворения (ЭКО). Все бере-
менные принимали фолиевую кислоту в дозе 400 мг (до 
13 недель беременности), калия йодид 200 мг, колекаль-
циферол 2000 ЕД. После 13 недель беременные получали 
поливитамины (фолиевая кислота + метафолин + докоза-
гексаеновая кислота), калия йодид 200 мг и колекальци-
ферол 2000 ЕД. У 15 (30%) пациенток в первом триместре 
наблюдался токсикоз легкой степени. Беременные предъ-
являли жалобы на рвоту до пяти раз в сутки, тошноту, 
снижение аппетита, слабость, утомляемость. Пациенткам 
была проведена медикаментозная терапия: биологически 
активные добавки (магния лактат, экстракт корня имби-
ря, пиридоксина гидрохлорид) по одной капсуле два раза 
в день, артишока листьев экстракт 200 мг по две таблет-
ки три раза в день в течение 14 дней. У 13 (26%) пациен-
ток установлен диагноз угрозы прерывания беременно-
сти на основании жалоб (тянущая боль внизу живота 
и кровянистые выделения из половых путей). У 28 (56%) 
беременных выявлен ГСД после проведения глюкозо-
толерантного теста. Беременным с ГСД была назначена 
диетотерапия. У 46 (92%) пациенток наблюдалась анемия 
легкой степени. У 4 (8%) пациенток анемия отсутство-

вала. Беременным была назначена терапия препаратом 
Fe(III) гидроксида полимальтозатом. характеристики ис-
следуемых пациенток приведены в табл. 1.
При сравнении показателей с использованием парного 
t-критерия Cтьюдента установлены статистически зна-
чимые различия (p = 0,001).
Возраст беременных при наличии осложнений представ-
лен в табл. 2. Средний возраст беременных с токсикозом 
и угрозой прерывания беременности составил 29,5 ± 3,6 
и 29,6 ± 6,9 года соответственно, беременных с ГСД и ане-
мией легкой степени – 27 ± 5,7 и 28 ± 0,6 года соответст-
венно.
До лечения у пациенток обеих групп (100%) наблюдались 
положительные критерии Амселя: pH > 4,5 и положи-
тельный аминный тест. Согласно результатам микро-
скопического исследования вагинальных мазков, у всех 
пациенток первой группы до лечения отмечалось нали-
чие в мазке ключевых клеток, количество лейкоцитов – 
5–8 в поле зрения. У 15 (60%) пациенток второй группы 
количество лейкоцитов – до 10 в поле зрения, у 10 (40%) – 
15 в поле зрения. Ключевые клетки обнаружены в мазке 
всех беременных данной группы.
Согласно данным ПЦР-исследования (АмплиСенс® Фло-
роценоз), в первой группе титр Lactobacillus spp. у 7 (28%) 
пациенток составил 103 ГЭ/мл, у 18 (72%) – 102 ГЭ/мл. Во 
второй группе Lactobacillus spp. в количестве 104 ГЭ/мл 
зафиксирован у всех беременных.
При ПЦР-исследовании (АмплиСенс® Флороценоз) 
установлено, что у пациенток первой  и второй групп 
G.  vaginalis до лечения присутствовала в  количестве 
свыше 105 ГЭ/мл. Уровень A. vaginae в первой группе пре-
высил 105 ГЭ/мл, во второй группе составил 105 ГЭ/мл.
После лечения пробиотиком Лактожиналь и клиндами-
цином у всех пациенток первой группы жалобы отсутст-
вовали, показатель pH в пределах нормы – 3,8–4,5, амин-
ный тест отрицательный. Исследование влагалищного 
мазка показало отсутствие в мазке у 22 (88%) беремен-
ных ключевых клеток. Различия статистически значимы 
(p < 0,05). Эффективность терапии – 88%.
Во второй группе после применения Лактожиналя пока-
затель pH снизился до 4,5 у всех беременных. Аминный 
тест отрицательный. При микроскопическом исследова-
нии мазка ключевых клеток не выявлено у 21 пациентки. 
Различия статистически значимы (p < 0,05). Эффектив-
ность лечения – 84%.
После лечения у пациенток обеих групп увеличилось ко-
личество лактобактерий. У 23 пациенток первой группы 
уровень лактобактерий превысил 105 ГЭ/мл (p = 0,001), 
эффективность составила 92%, уменьшилось количест-
во условно-патогенных микроорганизмов. У 20 (80%) 
пациенток первой группы титр G. vaginalis снизился до 
103 ГЭ/мл. Эффективность терапии клиндамицином 
и Лактожиналем составила 80%. Во второй группе после 
терапии пробиотиком Лактожиналь у 22  (88%) паци-
енток количество лактобактерий составило 107 ГЭ/мл. 
G. vaginalis не обнаружена у 6 (24%) беременных. У 19 (76%) 
пациенток титр снизился до 102 ГЭ/мл. Различия статис-
тически значимы (p < 0,05). Эффективность лечения – 
76%. Содержание A. vaginaе в первой группе – 102 ГЭ/мл, 
во второй – 103 ГЭ/мл (табл. 3).

Таблица 1. Характеристики исследуемых пациенток
Показатель Первая группа Вторая группа
Возраст, полных лет 28 ± 7,1 28,0 ± 1,8
Рост, см 162,5 ± 5,5 166,3 ± 3,9
Масса тела, кг 67,8 ± 3,8 61,4 ± 3,7
Менархе, полных лет 13 ± 1,4 12,5 ± 1,2

Таблица 2. Cравнение возраста (полных лет) у беременных при наличии осложнений
Фактор M ± SD 95%-ный доверительный 

интервал
Токсикоз 29,5 ± 3,6 27,4–31,6
Угроза прерывания беременности 29,6 ± 6,9 25,4–33,9
Гестационный сахарный диабет 27 ± 5,7 24,8 ± 30,2
Анемия 28 ± 0,6 26,7 ± 29,3

Примечание. Различия статистически значимы, p < 0,05.

Клинические исследования
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В первой группе после лечения уровень Lactobacillus spp. 
статистически значимо увеличился с 103 ± 1,2 до 106 ± 
1,0 ГЭ/мл, содержание G. vaginalis статистически зна-
чимо уменьшилось с 106 ± 1,1 до 103 ± 1,8 ГЭ/мл. Титр 
A. vaginaе статистически значимо снизился с 105 ± 1,0 до 
102 ± 1,0 ГЭ/мл.
Во второй  группе после лечения титр Lactobacillus 
spp. статистически значимо увеличился с 104 ± 1,0 до 
107 ± 1,0 ГЭ/мл. Содержание G. vaginalis статистически 
значимо снизилось с 105 ± 1,0 до 102 ± 1,0 ГЭ/мл. Титр 
A. vaginaе статистически значимо уменьшился с 105 ± 1,0 
до 103 ± 1,0 ГЭ/мл (табл. 3).
После окончания лечения наблюдение за пациентками 
продолжилось в третьем триместре. На сроке 30 недель 
в обеих группах оценивали клинические и лабораторные 
данные, проводили микроскопическое исследование вла-
галищного мазка. Диагностические критерии БВ у бере-
менных на сроке 30 недель приведены в табл. 4.
Согласно результатам микробиологического исследова-
ния влагалищного мазка (лейкоциты < 10 в поле зрения), 
отсутствие ключевых клеток зафиксировано у пациен-
ток обеих групп, pH в пределах нормы (3,7–4,5), аминный 
тест отрицательный.
На сроке 35–37 недель проводили посев на S. agalactiae. 
У  всех пациенток рост условно-патогенной флоры 
и  S.  agalactiae не  обнаружен. Проводились также на-
блюдения за осложнениями во время родов и исходами 
беременности у пациенток с БВ обеих групп. У 42 (84%) 
пациенток беременность завершилась своевременными 
родами. Операция кесарева сечения выполнена 8 (16%) 
пациенткам. Самопроизвольные роды произошли 
на сроке 40 ± 1,5 недели (p = 0,001). Четыре из восьми бе-
ременных группы пробиотика перенесли кесарево сече-
ние на сроке 38 ± 1,5 недели (p = 0,001). Показатели стати-
стически значимы (p < 0,05). Показаниями к выполнению 
операции кесарева сечения стали острая гипоксия плода, 
ЭКО, рубец на матке после кесарева сечения. ПР у паци-
енток исследуемых групп не зарегистрировано. Ослож-
нений родов через естественные пути не наблюдалось. 
Послеродовой период протекал без осложнений.

Обсуждение
Результаты нашего исследования продемонстрировали 
высокую эффективность пробиотика Лактожиналь у бе-
ременных второго триместра. Применение пробиотика 
Лактожиналь ассоциируется с  увеличением количества 
лактобактерий, уменьшением роста условно-патогенных 
микроорганизмов во влагалище, нормализацией pH влага-
лища. То есть имеет место противовоспалительный эффект.
В нескольких рандомизированных клинических иссле-
дованиях изучали потенциальную пользу пробиоти-
ков при гинекологических и акушерских заболеваниях. 
В частности, в пяти исследованиях оценивали риск ПР 
до 34 недель, в 11 – до 37 недель. Показано, что приме-
нение пробиотика не увеличивает частоту ПР до 34 не-
дель (относительный риск (ОР) 1,03; 95% ДИ 0,29–3,64) 
и до 37 недель (ОР 1,08; 95% ДИ 0,61–2,56). 57 пациен-
ток основной группы в течение десяти дней принима-
ли вагинально пробиотик и антибиотик, 59 пациенток 
контрольной группы – только антибиотик. Применение 

пробиотика совместно с  антибиотиком пациентками 
с преждевременным разрывом плодных оболочек ассо-
циировалось с увеличенным сроком гестации (35,4 про-
тив 32,5 недели) при рождении ребенка по сравнению 
с группой, пациентки которой принимали только анти-
биотик [11].
В нашем исследовании ПР у пациенток обеих групп не за-
фиксировано. Таким образом, совместное применение 
пробиотика и антибактериального средства представ-
ляет собой безопасный и эффективный метод лечения. 
При использовании данного метода уменьшается частота 
осложнений.
Согласно данным зарубежных авторов, вагинальное 
применение лактобактерий способствует увеличению 
доли Lactobacillus spp. в составе микрофлоры влагали-
ща и уменьшению риска развития БВ в 2,8 раза [12]. Ре-
зультаты нашего исследования продемонстрировали, 
что вагинальное применение пробиотика Лактожи-
наль положительно отражается на микробиоценозе 
влагалища беременных, способствует восстановле-
нию и нормализации микрофлоры влагалища. Одно-
временное применение клиндамицина и Лактожиналя 
увеличивает частоту выздоровления, восстанавливает 
микробиоценоз влагалища, сокращает частоту реци-
дивов во время беременности, благоприятно влияет 
на родоразрешение, сокращает срок лечения до семи 
дней.
В исследовании L. Petricevic и соавт. участвовали 119 бе-
ременных. Пациентки были разделены на две группы:
1) промежуточная микрофлора влагалища и  4 балла 

по шкале Ньюджета с лактобактериями;
2) промежуточная микрофлора и 4 балла по шкале Ньюд-

жета без лактобактерий.
Ученые установили, что частота ПР в группе, пациентки 
которой получали лактобактерии, была снижена (отно-
шение шансов 0,34; 95% ДИ 0,21–0,55; p < 0,001). У бере-
менных, получавших лечение, срок беременности в родах 
составил 40,1 ± 0,4 недели, масса новорожденного  – 
3941 ± 329 г. У беременных, не получивших лечения, срок 
беременности в родах составил 37,1 ± 2,8 недели, масса 
новорожденного – 2838 ± 816 г (p = 0,047 и p = 0,016). Ис-
следование показало преимущество терапии вагиналь-
ными лактобактериями [13].

Таблица 4. Критерии эффективности после лечения в группах на сроке 30 недель
Диагностические критерии Первая группа Вторая группа
Неприятный рыбный запах Нет Нет
Выделения Нет Нет
pH 3,7–4,0 3,9–4,3
Аминный тест Отрицательный Отрицательный

Таблица 3. Оценка изменений показателей в группах, ГЭ/мл
Показатель До лечения После лечения p

группа 1 группа 2 группа 1 группа 2 группа 1 группа 2
Lactobacillus spp. 103 ± 1,2 104 ± 1,0 106 ± 1,0 107 ± 1,0 0,001 0,001
Gardnerella vaginalis 106 ± 1,1 105 ± 1,0  103 ± 1,8 102 ± 1,0 0,001 0,001
Atopobium vaginaе 105 ± 1,0 105 ± 1,0 102 ± 1,0 103 ± 1,0 0,001 0,001

Примечание. Различия статистически значимы, p < 0,05.

Клинические исследования
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Как показывают результаты ряда зарубежных исследо-
ваний, применение лактобактерий у беременных с БВ 
уменьшает частоту ПР.
Таким образом, применение пробиотика Лактожиналь 
у беременных с БВ в качестве монотерапии улучшает те-
чение и исход беременности.

Заключение
Согласно представленным данным, пробиотик Лакто-
жиналь у пациенток с БВ во втором триместре является 

препаратом выбора. Применение пробиотика снижает 
нагрузку антибактериальных средств на организм, спо-
собствует повышению колонизации лактобацилл, кото-
рые служат защитным барьером, уменьшая содержание 
условно-патогенных микроорганизмов.
Одновременное применение антибактериального препарата 
и пробиотика способствует сокращению срока лечения, часто-
ты рецидивов и осложнений во время беременности. Метод 
достаточно эффективен и может быть рекомендован для ле-
чения пациенток с БВ во втором триместре беременности.  
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Modern Treatment of Bacterial Vaginosis in the Second Trimester of Pregnancy

N.Z. Mammaeva, I.B. Manukhin, S.D. Osmanova 
A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry  

Contact person: Naina Z. Mammaeva, letuchka92@mail.ru

Purpose: to assess the effectiveness of modern methods of treatment of patients with BV in the second trimester 
of pregnancy.
Material and methods. The prospective comparative study included 50 patients of the second trimester of pregnancy 
with BV, which are divided into 2 groups. The first group received clindamycin + Lactoginal at the same time. The second 
group received the probiotc Lactoginal. Microscopic examination of the vaginal smear and PCR diagnostics were performed 
in all pregnant women. After treatment, a second study was carried out on the vaginal microflora in pregnant women.
Results. According to the results of the study: according to the Amsel criterion, the recovery of patients in group 1 was 88%, 
in group 2 – 84%. According to the PCR study in group 1 – 80%, in group 2 – 76%. After the therapy, none of the patients noted 
clinical complaints. In the study groups, in 42 patients, pregnancy ended in timely delivery; caesarean section in 8 patients.
Conclusion. The use of a probiotic in pregnant women with BV separately is an alternative method of treatment, favorably 
affects the entire period of pregnancy, as well as subsequently on delivery. 

Keywords: premature birth, bacterial vaginosis, pregnancy, probiotic, clindamycin
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Введение
Эндометриоз, или эндометриоидная болезнь 
(ЭБ), – проблема как медицинская, так и во многом 
социальная [1]. Одной из  первых форм экстраге-
нитального эндометриоза, привлекших внимание 
исследователей, был эндометриоз органов дыха-
ния  [2]. Относительная редкость данной формы 
эндометриоза не  снижает интерес к  этой патоло-
гии как со  стороны акушеров-гинекологов, так 
и со стороны торакальных хирургов, пульмоноло-

гов и врачей других специальностей [3, 4]. В конце 
прошлого  – начале нынешнего столетия преиму-
щественно в среде торакальных хирургов и пуль-
монологов сформировался термин «торакальный 
эндометриоидный синдром» [5, 6]. Этот термин 
используют наравне с такими терминами, как «эн-
дометриоз легких», «эндометриоз бронхов», «эндо-
метриоз плевры», «эндометриоз диафрагмы» [7, 8]. 
Согласно Международной классификации болезней 
11-го пересмот ра, выделена форма GA10.8 «тора-

Клинико-патогенетические аспекты 
торакального эндометриоза

Торакальный эндометриоз – редкая, но существенно влияющая на качество жизни женщин патология. 
Патогенез эндометриоза продолжает интенсивно изучаться. В ряду последних достижений в его 
изучении – выявление окислительного стресса как активного звена в развитии патологического 
состояния. Молекула оксида азота является свободным радикалом и, как следствие, важной 
составляющей окислительных процессов. Нарушение ее метаболизма вносит значительный вклад 
в возникновение окислительного стресса. Ген эндотелиальной синтазы окиси азота NOS3 контролирует 
метаболизм оксида азота. Нами изучен полиморфизм гена эндотелиальной синтазы окиси азота 
NOS3 в локусах 786 Т/С и 894 G/T. Полученные данные свидетельствуют об активном участии гена 
эндотелиальной синтазы окиси азота NOS3 в локусах 786 Т/С и 894 G/T в патогенезе различных форм 
эндометриоза.
Трудности диагностики и лечения данного заболевания на современном этапе помимо прочего связаны 
с тем, что проблема торакального эндометриоза находится на стыке специальностей «акушерство», 
«гинекология», «торакальная хирургия», которые в других ситуациях практически не пересекаются. 
Наши наблюдения позволяют рассматривать торакальный эндометриоз как патологический процесс, 
не связанный с фертильностью и паритетом пациенток. При этом торакальный эндометриоз, 
по всей вероятности, обусловлен наружным генитальным эндометриозом, отрицательно влияющим 
на фертильность. Наиболее частыми жалобами пациенток с торакальным эндометриозом являются 
ассоциированные с менструацией боль и дискомфорт в области грудной клетки, сухой кашель. 
Гистологическая верификация заболевания затруднена. Перспективным методом профилактики 
обострений заболевания признано сочетанное назначение гонадолиберинов и диеногеста.

Ключевые слова: эндометриоз органов дыхания, торакальный эндометриоз, катамениальный 
пневмоторакс, фертильность, наружный генитальный эндометриоз, агонисты гонадолиберина, 
диеногест
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кальный эндомет риоз» (ТЭ) [9]. Именно этот тер-
мин мы и будем использовать.
Одной из ключевых проблем развития ТЭ, требу-
ющих объяснения, является путь, по которому эн-
дометриоидные клетки попадают в  органы дыха-
ния [10, 11]. Если для подавляющего большинства 
остальных форм генитального и экстрагенитального 
эндометриоза допустим контактный путь возник-
новения  гетеротопий, связанный с  ретроградным 
током менструальной жидкости, то для ТЭ он невоз-
можен [12]. Общепринятым считается гематогенный 
путь возникновения эндометриоидных гетеротопий 
в органах дыхания, реже лимфогенный [13, 14]. Кос-
венно возможность  гематогенного пути распро-
странения эндометриоза подтверждает характерное 
для трофобластической болезни метастазирование 
именно в  легкие [15]. Кроме собственно эндоме-
трия источником гетеротопий могут быть некото-
рые формы наружного генитального эндометриоза 
(НГЭ), например эндометриоз яичников. Соответст-
венно очень важен вопрос о взаимосвязи НГЭ и ТЭ.
ТЭ – явление не только и не столько редкое, сколько 
трудно диагностируемое, лишенное типичной кли-
нической и рентгенологической картины [16]. Отсут-
ствие патогномоничных симптомов существенно за-
трудняет установление окончательного диагноза без 
морфологической верификации [17]. Несмотря на то 
что разнообразная симптоматика ТЭ достаточно 
подробно описана, частота встречаемости и степень 
значимости различных симптомов у разных авторов 
неодинаковы [18, 19]. Единственное, что объединяет 
все симптомы, – явная связь начала проявлений с на-
ступлением менструации [20].
Наиболее частым признаком ТЭ, несомненно, яв-
ляется пневмоторакс [12, 21]. Частота его встречае-
мости, по данным разных авторов, составляет 72% 
и более [14, 22]. Большинство авторов рассматрива-
ют этот вид рецидивирующего спонтанного пневмо-
торакса как самостоятельную группу – катамениаль-
ный пневмоторакс (КП) [14, 23]. Катамениальный 
(менструальный) пневмоторакс, впервые описанный 
в 1958 г. E. Maurer и соавт. [24], – рецидивирующий 
спонтанный пневмоторакс у женщин репродуктив-
ного возраста, возникающий в период от 24 часов до 
начала и до 72 часов после начала менструации [25, 
26]. КП носит преимущественно правосторонний 
характер и в подавляющем большинстве случаев бы-
вает рецидивирующим [10, 20]. К более редким про-
явлениям ТЭ относят кровохарканье,  гемоторакс, 
боль и дискомфорт в грудной клетке, сухой и/или 
приступообразный кашель, одышку при физиче-
ской нагрузке и т.д. [27]. Однако, как уже отмеча-
лось, целостной клинической картины заболевания 
не существует. Соответственно и вопросы ведения 
пациенток с ТЭ после хирургического лечения КП 
или не нуждающихся в оперативном лечении оста-
ются открытыми. Общепринятой тактики лечения 
нет [28, 29].
Цель данного исследования  – изучить роль в  па-
тогенезе ТЭ и  НГЭ полиморфизма  гена эндоте-

лиальной синтазы окиси азота NOS3 в  локусах 
786 Т/С и 894 G/T, а также систематизировать собст-
венные данные в отношении клинических проявле-
ний, диагностики и лечения ТЭ.

Первый этап исследования
Обоснование
Обоснованием для проведения первого этапа иссле-
дования послужило то, что одним из более или менее 
общепринятых положений является активное учас-
тие в развитии ЭБ эндотелиальной дисфункции, свя-
занной с нарушением антиоксидантной защиты при 
окислительном стрессе (ОС) [30, 31]. Видимо, этим 
объясняется увеличение риска развития сердечно-
сосудистых заболеваний у пациенток с ЭБ [32].
Активный участник ОС – молекула оксида азота NO, 
будучи свободным радикалом, опосредованно влия-
ет на различные системы организма: угнетает апоп-
тоз клеток, изменяет передачу информации между 
нейронами, участвует в переносе кислорода эритро-
цитами, нарушает агрегацию эритроцитов, изменяет 
сократительную способность гладкой мускулатуры 
в сторону ее расслабления. Разрушительные свойст-
ва NO связаны с его избыточной концентрацией, что 
приводит к  мутагенным, канцерогенным реакци-
ям [33]. Нельзя не отметить участие NO в развитии 
невынашивания беременности и бесплодия [34–36].
Метаболизм NO контролируется геном NOS3, поли-
морфные варианты которого во многом определяют 
риск развития этого патологического состояния [34]. 
Ген NOS3 представлен 11 вариантами полиморфиз-
ма. Полиморфизм  гена NOS3 786 Т>С  и 894 G>T 
влияет на регуляцию продукции вазоактивных фак-
торов, соответственно может участвовать в патоге-
нетическом механизме развития ЭБ. Доказана связь 
минорных аллелей СС- и  ТТ-полиморфизма  гена 
NOS3 786 Т/С и 894 G/T со спазмом сосудов и пред-
расположенностью к гипертонической болезни (ГБ) 
и ишемической болезни сердца (ИБС) [37]. Однако 
участие полиморфизма гена NOS3 в эндотелиальной 
дисфункции при различных формах ЭБ не изучено. 

Материал и методы
Для решения первой задачи в  период с  2014 
по 2020 г. в СПбГБУЗ «ГМПБ № 2» и отделении гине-
кологии клиники акушерства и гинекологи ФГБОУ 
ВО «ПСПбГМУ им. И.П. Павлова» Минздрава Рос-
сии мы обследовали 191 женщину. Средний возраст 
женщин составил 38,7 ± 2,1 года. Все пациентки были 
разделены на три группы. В первую вошли 54 жен-
щины (средний возраст – 38,2 ± 2,3 года) с ТЭ, полу-
чавшие лечение в отделении торакальной хирургии. 
Вторую  группу составили 49 пациенток (средний 
возраст – 37,1 ± 1,4 года) с НГЭ, получавших лече-
ние в  отделении  гинекологии. Третью (контроль-
ную) группу сформировали из 88 пациенток (сред-
ний возраст  – 41,1 ± 2,3  года) без эндометриоза, 
наблюдавшихся в  гинекологическом отделении.
Пациентки первой  группы (n = 54) были про-
оперированы в  отделении торакальной хирургии 
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СПбГБУЗ «ГМПБ № 2» по поводу рецидивирующе-
го катамениального пневмоторакса, осложнившего 
ТЭ. Пациентки второй группы (n = 49) были про-
оперированы в  отделении  гинекологии СПбГБУЗ 
«ГМПБ № 2» и клиники акушерства и гинекологии 
ФГБОУ ВО «ПСПбГМУ им. И.П. Павлова» по пово-
ду перитонеального эндометриоза (ПЭ) и (или) эн-
дометриоидных кист яичников (ЭКЯ). Пациентки 
конт рольной группы (n = 88) были прооперированы 
по поводу доброкачественных опухолей и опухоле-
видных образований яичников.
Поскольку имеет место связь минорных алле-
лей СС- и ТТ-полиморфизма гена NOS3 786 Т/С и 
894 G/T со спазмом сосудов и предрасположенно-
стью к ГБ и ИБС, в исследование не включали жен-
щин с ГБ или ИБС.
У  всех пациенток определяли полиморфизм  гена 
синтазы NOS3 786 Т/С и 894 G/T. Исследования про-
водили в лаборатории «хеликс» (Санкт-Петербург) 
методом полимеразной цепной реакции в  режиме 
реального времени с использованием термоциклера 
для амплификации ДТпрайм ООО «НПО ДНК-Тех-
нология» (Протвино) и набора реагентов КардиоГе-
нетика-Гипертония (ООО «НПО ДНК-Технология»).
Из-за небольшого объема выборки для статистиче-
ской обработки полученных данных использовали 
угловое преобразование Фишера (φ). Суть углового 

Таблица 1. Частота носительства аллелей гена NOS3 786 Т/С в группах

Группа Показатель n 786 Т/С 
генотип ТТ генотип ТС генотип СС

Контрольная – 
без ТЭ и НГЭ

n 88 48 24 16
(P ± Sp) %  – 54,5 ± 5,34 27,3 ± 4,78 18,2 ± 4,14

ТЭ n 54 34 16 4
(P ± Sp) %  – 63,0 ± 6,631 29,6 ± 6,271 7,4 ± 3,601

ПЭ и ЭКЯ n 49 24 16 9
(P ± Sp) %  – 49,0 ± 7,222 32,7 ± 6,772 18,4 ± 5,592

1 p < 0,05 при сравнении с контролем.
2 p < 0,05 при сравнении с ТЭ.
Примечание. Рассчитано с применением φ.

Таблица 2. Частота носительства аллелей NOS3 894 G/T в группах

Группа Показатель n 894 G/T
 генотип GG генотип GТ генотип ТТ

Контрольная – 
без ТЭ и НГЭ

n 88 56 28 4
(P ± Sp) % – 63,6 ± 5,16 31,8 ± 4,99 4,5 ± 2,23

ТЭ n 54 33 13 6
(P ± Sp) % – 61,1 ± 6,701 24,1 ± 5,871 11,1 ± 4,321

ПЭ и ЭКЯ n 49 24 16 9
(P ± Sp) % – 49,0 ± 7,221, 2 32,7 ± 6,772 18,4 ± 5,591, 2

1 p < 0,05 при сравнении с контролем.
2 p < 0,05 при сравнении с ТЭ.
Примечание. Рассчитано с применением φ.

преобразования Фишера состоит в  переводе про-
центных долей в величины центрального угла, ко-
торый измеряется в радианах. Большей процентной 
доле соответствует больший угол φ, меньшей доле – 
меньший угол. Критерий φ позволяет определить, 
действительно ли один из углов статистически до-
стоверно превосходит другой при малом объеме вы-
борки. 

Результаты и обсуждение
Результаты исследования полиморфизма гена NOS3 
в точке 786 Т/С представлены в табл. 1.
По нашим данным, у пациенток первой группы на-
блюдалось следующее сочетание аллелей гена в точке 
786 Т>С:

 ✓ первая  группа: ТТ  – 48 случаев, ТС  – 24, СС  – 
16 случаев;

 ✓ вторая группа: ТТ – 34 случая, ТС – 16, СС – четы-
ре случая;

 ✓ контрольная  группа (без признаков и  симптомов 
ЭБ): ТТ – 48 случаев, ТС – 24, СС – 16 случаев.

Обращает на себя внимание то, что в отношении ал-
лелей ТТ прослеживается четкая тенденция к увели-
чению встречаемости в группах с различными фор-
мами эндометриоза по  сравнению с  контрольной. 
Аллели СС  достоверно реже встречаются при ТЭ, 
чаще при ПЭ и ЭКЯ и наиболее часто в контроль-
ной группе. Создается впечатление, что как для ТЭ, 
так и для ПЭ и ЭКЯ характерно увеличение встре-
чаемости аллелей ТТ при снижении встречаемости 
аллелей СС.
Результаты исследования частоты аллельных вариан-
тов NOS3 894 G/T представлены в табл. 2.
Сочетание аллелей гена NOS3 894 G/T было следу-
ющим: 

 ✓ в  первой  группе: GG  – 33 случая, GT  – 13, ТТ  – 
шесть случаев;

 ✓ во второй  группе: GG  – 24 наблюдения, GT  – 16, 
ТТ – девять наблюдений;

 ✓ в контрольной группе (без признаков и симптомов 
ЭБ): GG – 56 случаев, GT – 28, ТТ – четыре случая.

Картина частоты аллельных вариантов NOS3 в точке 
894 G/T несколько отличается от картины в точке 
786 Т/С. Так, для аллельных вариантов NOS3 в точке 
894 G/T характерна наибольшая встречаемость 
по аллелям ТТ у пациенток с ПЭ и ЭКЯ, несколько 
меньшая у пациенток с ТЭ и достоверно наименьшая 
в контрольной группе. При этом у пациенток с ТЭ 
имеет место наименьшая встречаемость полимор-
физма по аллелям GТ, а у пациенток с ПЭ и ЭКЯ – 
по аллелям GG.

Выводы по первому этапу исследования
На основании полученных результатов были сделаны 
следующие выводы.
1. Представляется достаточно очевидным активное 
участие гена NOS3 в патогенезе ТЭ и НГЭ, включая 
ЭКЯ.
2. Для ТЭ характерно увеличение частоты встреча-
емости в точке 786 Т/С аллели ТТ при уменьшении 
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частоты встречаемости аллели СС. В точке NOS3 894 
G/T характерно увеличение частоты встречаемости 
аллели ТТ при снижении частоты встречаемости ал-
лели GТ.
3. Для НГЭ и ЭКЯ также свойственно увеличение 
частоты встречаемости в точке NOS3 786 Т/С алле-
ли ТТ при снижении частоты встречаемости аллели 
СС. При этом в точке NOS3 894 G/T зафиксировано 
наибольшее увеличение частоты встречаемости ал-
лели ТТ при снижении частоты встречаемости ал-
лели GG.
4. ОС активно участвует в развитии различных форм 
ЭБ, одним из путей реализации ОС является нару-
шение обмена NO. Метаболизм NO контролируется, 
в частности, геном NOS3. По нашим данным, поли-
морфизм NOS3 в точках 786 Т/С и 894 G/T может 
быть причиной нарушений метаболизма NO.

Второй этап исследования
Материал и методы 
В процессе реализации второго этапа исследования 
под нашим совместным с  торакальными хирурга-
ми и пульмонологами наблюдением в период с 2008 
по 2021 г. находились 54 пациентки с клиническими 
проявлениями, трактовавшимися как ТЭ. Возраст 
пациенток колебался от 23 до 46 лет. Средний воз-
раст составил 35,6 ± 0,8 года.

Результаты и обсуждение
При анализе акушерского анамнеза выявили сле-
дующее. Беременность в анамнезе имели 40 (74,1%) 
женщин, роды в  анамнезе  – 39 (97,5%) пациен-
ток (72,2% в  общей  группе). 14 (25,9%) пациенток 
не имели беременности. По количеству родов жен-
щины распределились таким образом: одни роды – 
29 пациенток, двое родов – восемь, трое родов – две 
пациентки. Всего состоявшихся родов – 51. В сред-
нем это 1,3  родов в  группе женщин, имевших бе-
ременности (0,94 родов в  общей  группе). Аборты 
в анамнезе отмечались у 31 (77,5%) пациентки (57,4% 
в общей группе). При этом девять пациенток имели 
в  анамнезе два аборта и  более (от  двух до семи). 
Всего абортов – 72. В среднем 1,8 аборта на женщину 
(1,3 в общей группе). 
Наши данные позволяют с высокой степенью веро-
ятности предположить, что патологический процесс, 
трактуемый нами как ТЭ, не имеет достоверных кор-
реляционных связей с фертильностью и/или парите-
том пациенток.
При этом анализ гинекологического анамнеза дан-
ной  группы пациенток показал высокую частоту 
встречаемости у  пациенток с  ТЭ наружного  гени-
тального эндометриоза (табл. 3).
Так, наружный генитальный эндометриоз был вы-
явлен у 26 (50,0%) пациенток с ТЭ. В то же время ча-
стота встречаемости остальных заболеваний не пре-
вышала 25%.
Жалобы пациенток с  ТЭ были достаточно разно-
образны (табл. 4). Единственное, что их объединя-
ло, – четкая связь начала проявлений с наступлением 

Таблица 3. Встречаемость гинекологической патологии 
у пациенток с ТЭ

Патология Абс. (%)
Наружный генитальный эндометриоз 27 (50,0)
Аденомиоз 9 (16,7)
Миома матки 13 (24,1)
Воспалительные заболевания  
органов малого таза

9 (16,7)

Доброкачественные опухоли 
и опухолевидные образования яичников

6 (11,1)

Таблица 4. Структура жалоб пациенток с ТЭ

Характер жалобы Абс. (%)
Боль и/или дискомфорт  
в области грудной клетки

36 (66,7)

Сухой кашель 31 (57,4)
Одышка при физической нагрузке 17 (31,5)
Кровохарканье 11 (20,4)
Приступообразный кашель 9 (16,7)

менструации. В этом наши наблюдения подтвержда-
ют данные литературы.
Наиболее частой жалобой были боль и/или диском-
форт в  области  грудной клетки. На  втором месте 
по частоте встречаемости – сухой кашель. Кровохар-
канье, которое в литературе, как правило, связывают 
с ТЭ, по нашим данным, встречалось относительно 
редко. Интересно, что ни  одна из  обследованных 
женщин не курила. 
Клинические диагнозы, с которыми пациентки по-
ступали в  отделение торакальной хирургии или 
пульмонологии, также не отличались разнообрази-
ем. В подавляющем большинстве случаев (44 (81,5%) 
наблюдения) в качестве клинического диагноза при 
поступлении фигурировал спонтанный пневмото-
ракс. Причем в 37 (84,1%) случаях это был рециди-
вирующий КП, в семи (15,9%) – впервые возникший. 
У четырех (13,0%) пациенток наблюдалось рециди-
вирующее легочное кровотечение, у  трех (5,6%)  – 
буллезная эмфизема легких, причем у одной из них – 
рецидивирующая. В трех (5,6%) случаях обострение 
бронхиальной астмы ассоциировалось с  началом 
менструации.
Обращает на себя внимание тот факт, что в подавля-
ющем большинстве наблюдений (45 (83,3%)) имели 
место рецидивирующие процессы с  рецидивами, 
приходящимися на период менструации. При этом, 
как и по данным литературы, пневмоторакс носил 
преимущественно, но не исключительно правосто-
ронний характер. Из 44 спонтанных пневмотораксов 
35 (79,5%) имели правосторонний характер и только 
девять (20,5%) – левосторонний. 
Необходимо отметить, что 16 (36,4%) из 44 пациенток 
с рецидивирующим пневмотораксом в качестве про-
воцирующего рецидивы фактора называли снижение 
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массы тела. Между тем стабильная масса тела или не-
значительное ее увеличение способствовали, по мне-
нию пациенток, возникновению ремиссии. Однако 
данная закономерность требует дальнейшего изучения.
хирургическому лечению были подвергнуты 37 (68,5%) 
пациенток. Торакоскопия проведена 30 пациенткам 
(68,2% случаев спонтанного пневмоторакса, или 55,6% 
всех наблюдений). В четырех случаях осуществлено 
дренирование плевральной полости слева без торако-
скопии. В трех случаях рецидивирующего легочного 
кровотечения выполнена видеобронхоскопия. 
В  16 (53,3%) случаях при проведении торакоскопии 
в области сухожильного центра диафрагмы выявлены 
множественные сквозные перфорационные отверстия, 
в трех случаях достигавшие 4–5 мм в диаметре (рис. 1). 
Подобные дефекты, согласно данным литературы, рас-
сматриваются как косвенные признаки ТЭ [38]. При 
этом образования, визуализируемые как типичные 
эндометриоидные  гетеротопии, обнаружены только 
в пяти (16,7%) случаях (рис. 2 и 3). Это можно рассма-
тривать как косвенное свидетельство в пользу гипотезы 
о перитонеальном генезе перфораций диафрагмы [2].
Гистологически верифицировать ТЭ на основании 
исследования материала, полученного в  ходе опе-
ративных вмешательств, удалось у  17 (45,9%) па-
циенток (31,5% всех наблюдений). Подтверждение 
тому – высказывание Л.В. Адамян и соавт. о том, что 
эндометриоз легких, плевры и диафрагмы – явление 
трудно верифицируемое [10]. Вероятное улучшение 
диагностических возможностей может быть связано 
с исследованием продукции клеточных регуляторов, 
демонстрирующих достаточно характерные наруше-
ния при эндометриозе яичников [39, 40].
В начале исследования (2008–2009 гг.) для профилак-
тики рецидивов обострения ТЭ двум пациенткам 
назначили комбинированные оральные контрацеп-
тивы (КОК) в  контрацептивном режиме. У  одной 
из них на фоне применения КОК случился рецидив 
спонтанного пневмоторакса. Кроме того, у  одной 
пациентки первый эпизод рецидивирующего спон-
танного пневмоторакса произошел на фоне длитель-
ного (более года) использования КОК. В связи с этим 
от  назначения КОК для профилактики рецидивов 
обострения ТЭ было решено отказаться.
Для профилактики рецидивов обострения ТЭ 29 па-
циенткам назначили прием агонистов гонадолибери-
на в течение шести месяцев. Глубина катамнеза – до 
трех лет. Рецидивы обострения ТЭ зафиксированы 
в  четырех (13,8%) случаях. С  целью поддержания 
длительной ремиссии по  окончании курса агони-
стов гонадолиберина может быть назначен диеногест 
в дозе 2 мг/сут непрерывно [29, 41]. Мы использова-
ли данную схему у семи пациенток. Глубина катамне-
за – 18 месяцев. Рецидивов не зафиксировано.

Выводы по второму этапу исследования
На основании полученных результатов были сделаны 
следующие выводы.
1. С одной стороны, ТЭ является достаточно грозным 
патологическим состоянием, которое нередко встре-

Рис. 1. Торакоскопия: слева – правый купол диафрагмы 
со сквозными перфорациями в брюшную полость после 
многократного отторжения эндометриоидных очагов

Рис. 2. Торакоскопия: слева – правый купол диафрагмы 
(сухожильная и мышечная часть). В сухожильной части, 
под плеврой две эндометриоидные гетеротопии

Рис. 3. Эндометриоз диафрагмы со стороны брюшной 
полости
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чается в практике торакальных хирургов и акуше-
ров-гинекологов, с другой – верификация диагноза 
затруднительна. 
2. Наиболее частой жалобой пациенток с ТЭ являет-
ся боль и/или дискомфорт в области грудной клетки, 

основным симптомом – рецидивирующий спонтан-
ный, чаще правосторонний, пневмоторакс. 
3. Использование агонистов гонадолиберинов в со-
четании с диеногестом для профилактики рецидивов 
обострения ТЭ дает обнадеживающие результаты.  
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Clinical and Pathogenetic Aspects of Thoracic Endometriosis
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Thoracic endometriosis is a rare pathology that significantly affects the quality of life of women. 
The pathogenesis of endometriosis continues to be intensively studied. One of the latest achievements 
in its study is the identification of oxidative stress as an active link in the development of a pathological 
condition. The nitric oxide molecule is a free radical and, as a result, an important component of oxidative 
processes. Violation of its metabolism makes a significant contribution to the occurrence of oxidative stress. 
The NOS3 endothelial synthase gene controls nitric oxide metabolism. We have studied the polymorphism 
of the NOS3 endothelial synthase gene at points 786 T/C and 894 G/T. The data obtained indicate the active 
participation of the NOS3 endothelial synthase gene at points 786 T/C and 894 G/T in the pathogenesis 
of various forms of endometriosis.
The difficulties of diagnosing and treating this disease at the present stage are not least due to the fact that 
the problem of thoracic endometriosis is at the junction of the specialties of obstetrics-gynecology and thoracic 
surgery, which in other situations practically do not intersect. Our observations make it possible to consider 
thoracic endometriosis as a pathological process that is not associated with fertility and parity of patients. 
At the same time, thoracic endometriosis is most likely associated with genital endometriosis, which has 
a negative impact on fertility. The most common complaints of patients with thoracic endometriosis are 
pain and discomfort in the chest area associated with menstruation and dry cough. Histological verification 
of the disease is difficult. A promising method for preventing exacerbations of the disease is the combined 
prescription of аGnRG and dienogest.

Keywords: respiratory endometriosis, thoracic endometriosis, catamenial pneumothorax, fertility, genital 
endometriosis, аGnRG, dienogest
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Преэклампсия (ПЭ) относится к сложным аку-
шерским синдромам, приводящим к  повы-
шенному риску серьезной заболеваемости 

и смертности матери и плода/новорожденного, а в дол-
госрочной перспективе – к повышенному риску разви-
тия у них сердечно-сосудистых, метаболических и по-
чечных заболеваний [1–3].
Несмотря на то что эклампсия впервые была описана 
в IV в. до нашей эры, а клинические признаки ПЭ – 
около 200 лет назад, патофизиология ПЭ остается недо-
статочно изученной, что ограничивает терапевтические 
вмешательства. Согласно одной из общепринятых тео-
рий, а именно двухэтапной модели, неадекватная ин-
вазия трофобласта способствует неглубокой плацента-
ции и дальнейшему ухудшению маточно-плацентарной 
перфузии (стадия I). Как следствие – возникновение 
распространенной эндотелиальной дисфункции и сис-
темных клинических проявлений (стадия II) [3–5]. 
Традиционная парадигма заключается в том, что ПЭ 
обусловлена исключительно плацентарной дисфунк-
цией. Однако не все случаи плацентарной дисфунк-
ции приводят к возникновению синдрома ПЭ, равно 
как дисфункция плаценты (нарушенные допплеров-
ские индексы маточной артерии, низкая масса тела 
при рождении, аномальная  гистология) не  всегда 

присутствует при ПЭ [6]. Таким образом, гетероген-
ность, наблюдаемая при ПЭ, не объясняется только 
плацентарной дисфункцией. 
За последние 30 лет знания о патофизиологии ПЭ суще-
ственно расширились. Сегодня имеются убедительные 
доказательства, подтверждающие двойную этиологию 
ПЭ, связанную не только с плацентарным нарушени-
ем, но и с патологией матери [7]. Современные иссле-
дования свидетельствуют о том, что ПЭ целесообразно 
рассматривать как следствие внешних и внутренних 
факторов [8]. 
Патологическая плацентация из-за отсутствия транс-
формации спиральных артерий, предрасполагающая 
к плацентарным поражениям материнской сосудистой 
мальперфузии, считается внешней причиной, приводя-
щей к раннему началу ПЭ. Позднее начало ПЭ связы-
вают с внутренней патологией матери, когда рост пла-
центы достигает своего предела. При этом происходит 
переполнение микроворсинок плаценты, нарушается 
перфузия и повышается окислительный стресс [4, 9, 10]. 
Обе формы представляют собой дисфункцию плаценты 
(стадия I) до развития ее клинических признаков (ста-
дия II), но причины неправильной перфузии плаценты, 
время ее развития, материнские и перинатальные исхо-
ды существенно различаются [5, 7].
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Роль плацентарных белков 
в развитии преэклампсии 
у беременных  
с метаболическими нарушениями

Преэклампсия относится к многофакторным заболеваниям, приводящим к полиорганным 
расстройствам. В основе таких расстройств лежит дисфункция как материнских, 
так и плацентарных сосудов. На современном этапе актуальным остается 
изучение состояния системы фетоплацентарного гемостаза при физиологической 
и патологической беременности. Осложнения гестации развиваются вследствие 
нарушений метаболизма в плаценте. Важную роль в поддержании функции 
фетоплацентарного комплекса играют специфические плацентарные белки.
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Отмечается неоднородность ПЭ, а время начала забо-
левания является одним из важных показателей его 
тяжести. Вероятно, этиология заболевания и научные 
исследования должны относиться к двум подтипам ПЭ 
как к отдельным субъектам с этиологической и прогно-
стической точек зрения.
Основная задача акушерства  – прогнозирование 
и профилактика ПЭ. В последнее время возрос инте-
рес к прогностическим биомаркерам ПЭ, которые от-
ражают патофизиологию патологического процесса 
и  служат мощным инструментом прогнозирования, 
диагностики и мониторинга ПЭ [5, 11]. Наибольшую 
клиническую ценность представляют новые скринин-
говые тесты для выявления женщин с высоким риском 
развития заболевания или уже имеющейся патологией, 
позволяющие стратифицировать риски для дальней-
шего лечения. При ПЭ такие тесты призваны помочь 
определить женщин, у которых усиленное клиническое 
наблюдение и тщательный расчет времени родов будут 
эффективны, и наоборот – выявить пациенток с низ-
ким уровнем риска, у которых сокращение дородового 
наблюдения будет безопасно. Подобно предсказанию 
погоды, скрининговые тесты на ПЭ обычно эффектив-
нее работают ближе к развитию заболевания [12–14]. 
Окно между стадиями I и II развития ПЭ обеспечивает 
оптимальную возможность прогнозирования в течение 
субклинической фазы [15].
За последнее десятилетие были разработаны и интег-
рированы в клиническую практику два скрининговых 
теста. Во-первых, скрининг-тест первого триместра, 
позволяющий выявлять женщин с риском развития 
ранней ПЭ. Второй тест применяется на более поздних 
сроках беременности при клинической неопределенно-
сти в отношении ПЭ – она уже установлена или име-
ется риск ее развития. Второй тест высоко точен для 
исключения развития ПЭ в течение следующей недели 
(высокая отрицательная прогностическая ценность) 
и умеренно точен для прогнозирования развития ПЭ 
(положительная прогностическая ценность) [10, 16].
Разработан и утвержден новый алгоритм скрининга 
первого триместра для прогнозирования преждевре-
менной ПЭ. Алгоритм позволяет выявлять 82% случаев 
заболевания, что вдвое выше показателя, получаемого 
с использованием клинических факторов в соответст-
вии с  рекомендациями NICE [15–17].
ПЭ с ранним началом, возникающая на сроке менее 
34 недель, осложняет только 0,38% беременностей. ПЭ 
с поздним началом встречается в семь раз чаще [2, 10]. 
Необходимо отметить, что ПЭ с поздним началом может 
быть тяжелой и вносить значительный вклад в глобаль-
ную материнскую и перинатальную смертность и забо-
леваемость. Этот тест не прогнозирует и не предотвра-
щает большинства случаев ПЭ. Это означает, что поиск 
прогностических, диагностических и терапевтических 
подходов к  снижению бремени ПЭ, возникающей 
на более поздних сроках беременности, не утрачивает 
актуальности [13].
Нет единого мнения о влиянии гестационного сахар-
ного диабета (ГСД) на ПЭ с ранним или поздним нача-
лом [18]. Остается дискутабельным вопрос, зависит ли 

ГСД от ПЭ или он возникает под воздействием общих 
факторов риска, особенно ожирения. 
Гипергликемия способна вызывать воспаление и ауто-
фагию трофобласта, ингибировать миграцию и инва-
зию трофобласта [18–20].
Патофизиологические изменения при ожирении и ГСД 
имеют много общего, но ожирение связано с более силь-
ным окислительным стрессом и воспалением, включая 
дисбаланс жировых факторов, обусловленных возник-
новением ПЭ [21].
В  большинстве исследований показано, что ГСД 
независимо связан с ПЭ при одноплодной беремен-
ности, а индекс массы тела (ИМТ) до беременности 
и уровень глюкозы в крови тесно связаны с возник-
новением ПЭ. 
Гиперинсулинемия и  резистентность к  инсулину, 
вызванные ожирением до беременности, объясня-
ются миграцией цитотрофобласта и уменьшением 
ремоделирования маточных спиральных артерий, 
что с большей вероятностью приводит к плацентар-
ной ишемии [17, 19].
Гипергликемия ингибирует миграцию и  инвазию 
трофобласта, вызывает воспаление трофобласта 
и аутофагию, что может привести к дефициту ремо-
делирования спиральных артерий матки. Увеличе-
ние воспалительных факторов еще больше усугуб-
ляет повреждение эндотелия сосудов. Со временем 
появляются клинические симптомы ПЭ, в том числе 
артериальная  гипертензия и  полиорганное пора-
жение. Ожирение усугубляет все пути, влияющие 
на развитие ПЭ [16, 19, 20, 22, 23].
Исследователи изучали несколько биохимических мар-
керов для прогнозирования развития ГСД и тромбоэм-
болии легочной артерии. Показано, что С-реактивный 
белок, фактор некроза опухоли альфа, интерлейкин 6 
и натрийуретические пептиды типа B являются рас-
пространенными прогностическими маркерами, но ни 
один из них не используется в качестве практического 
клинического маркера. Сывороточный sFlt1/плацен-
тарный фактор роста – достоверный маркер прогно-
зирования и диагностики ПЭ [12, 17, 24–26]. Он также 
значительно повышен в крови у женщин с ГСД, ослож-
ненным ПЭ. Однако вопрос, можно ли с помощью ука-
занного фактора выявить вероятность развития ПЭ 
у женщин с ГСД на ранней стадии беременности, тре-
бует дальнейшего изучения.
Таким образом, не  существует практических марке-
ров прогнозирования возникновения ПЭ у женщин 
с  ГСД. Необходимы дополнительные исследования 
патофизио логии ГСД и ПЭ. Понимание патофизиоло-
гического механизма ГСД, влияющего на возникнове-
ние ПЭ, позволит определить эффективные маркеры 
и профилактические меры [14, 18, 19, 22].
Особого внимания заслуживает ожирение во время 
беременности. Гестационная прибавка в весе – широко 
используемый показатель оценки питания женщины 
во время беременности. Чрезмерная прибавка в весе 
в треть ем триместре является фактором риска тяжелой 
ПЭ и кесарева сечения [27–29]. Распространенность 
ожирения среди беременных колеблется от 1,8 до 25,3%. 
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Такие женщины составляют группу риска по развитию 
ПЭ, эклампсии, ГСД, младенческой смерти. 
Обычно беременность сопровождается увеличени-
ем веса, жировой ткани, резистентностью к инсулину. 
Клетки жировой ткани – адипоциты участвуют в регу-
ляции энергообмена через секрецию специальных бел-
ков – адипокинов. К ним, в частности, относятся леп-
тин, резистин, адипонектин, секретируемые плацентой. 
Адипонектин играет значительную роль в  развитии 
нормальной беременности и гестационных осложне-
ний. Белок является регулятором миграции и имплан-
тации трофобласта и его дифференциации, синтези-
руется в плаценте. Но при ПЭ его уровень в плазме 
крови снижается. Подобное снижение у пациенток при 
ожирении способствует формированию ГСД. Низкий 
уровень адипонектина тесно связан с  началом ГСД. 
Зависимость от материнской массы тела до беременно-
сти не прослеживается. Беременность сопровождается 
функциональными и метаболическими изменениями 
в гомеостазе матери и плода, а также в плаценте [23, 30]. 
На современном этапе актуальным остается изучение 
состояния системы фетоплацентарного гемостаза при 
физиологической и патологической беременности. Те-
чение беременности зависит от метаболической полно-
ценности плаценты. Осложнения гестации развивают-
ся на фоне нарушений метаболизма в плаценте. Важную 
роль в функции фетоплацентарного комплекса играют 
специфические плацентарные белки [31].
Трофобластический бета-1-гликопротеин (ТБГ) – мар-
кер плодовой части плаценты, участвующий в форми-
ровании иммунологической толерантности во время ге-
стации [32]. ТБГ обеспечивает биологическую защиту 
фетоплацентарной системы и создает условия для адек-
ватного формирования плода.
Материнскую часть плаценты представляет плацен-
тарный альфа-1-микроглобулин (ПАМГ). Продуциро-
вание ПАМГ децидуальным эндометрием необходимо 
для благоприятной имплантации и плацентации [33].
Цель исследования – изучить функцию фетоплацентар-
ного комплекса и метаболические нарушения у бере-
менных с ПЭ.

Материал и методы
В исследовании участвовали 90 беременных во вто-
ром и третьем триместрах. Возраст женщин составил 
22–35 лет (средний возраст – 26,1 ± 0,5 года).
Обследованные были распределены на две сопостави-
мые по возрасту группы. В первую (основную) вошли 
60 беременных с умеренной ПЭ, во вторую (контроль-
ную) – 30 пациенток с физиологически протекавшей 
беременностью.
Пациентки первой группы были разделены на две под-
группы: 
 ■ Iа – 25 (41,67%) беременных с умеренной ПЭ;
 ■ Iб – 35 (58,33%) беременных с умеренной ПЭ и ГСД.

У беременных изучали роль избыточной массы тела 
в развитии ПЭ и ГСД. ИМТ вычисляли по формуле 
Кетле: ИМТ = масса (кг)/рост (м)2. 
В ходе исследования анализировали содержание ПАМГ 
и ТБГ.

Уровни всех исследуемых  гормонов определяли 
в сыворотке крови беременных на сроке гестации 
34–38,6 недели с  помощью иммуноферментного 
анализа (ИФА) (ООО «Диатек-ЭМ»). Концентра-
цию адипонектина в сыворотке крови беременных 
выявляли методом ИФА по принципу «сэндвича» 
на 96-луночных полистирольных пластинах (Сеул, 
Корея) на сроке гестации 28–30 недель.
Согласно критериям Всемирной организации здраво-
охранения, при повышении уровня гликемии натощак 
в плазме венозной крови более 7,0 ммоль/л и через два 
часа после проведения перорального глюкозотолерант-
ного теста с 75 г безводной глюкозы свыше 7,8 ммоль/л 
устанавливается диагноз ГСД. В соответствии с данны-
ми анамнеза и оценкой факторов риска, ГСД удается 
диагностировать только в 50% случаев. 
Достоверность различий между средними величина-
ми параметров определяли на основании Т-критерия 
Стьюдента. Для независимых и  малых выборок ис-
пользовали критерий U (непараметрический критерий 
Манна – Уитни), для сравнения относительных вели-
чин – критерий F (точный критерий Фишера).
Статистически достоверными считались различия 
при вероятности ошибки выдвигаемой гипотезы (р) 
менее 5%.

Результаты
Эффективность перинатальной охраны плода связана 
с функциональной оценкой состояния фетоплацентар-
ного комплекса. Плацента – орган, отвечающий за раз-
витие плода и здоровье ребенка.
У пациенток с физиологически протекавшей беремен-
ностью содержание ПАМГ-1 в сыворотке крови соста-
вило 30,1 ± 9,88 г/мл на сроке 25–29 недель и 28,26 ± 
3,11  г/мл на  сроке 36–38,6 недели. У  обследованных 
подгруппы 1а (умеренная ПЭ) уровень эндометриаль-
ного белка ПАМГ-1 был повышен по сравнению с ана-
логичным показателем контрольной группы – 42,79 ± 
8,6 нг/мл на сроке 25–29 недель и 58,9 ± 51 нг/мл на сроке 
36–38,6 недели (р < 0,05).
В подгруппе Iб (ПЭ и ГСД) зафиксировано достоверное 
увеличение ПАМГ-1 – 44,5 ± 7,6 нг/мл на сроке 25–29 не-
дель (р < 0,05) и 53,6 ± 4,5 нг/мл на сроке 36–38,6 недели.
Сравнительный анализ содержания ПАМГ-1 пока-
зал его достоверное повышение у беременных основ-
ной группы по сравнению с пациентками контроль-
ной группы.
Полученные результаты свидетельствуют о влиянии 
ПЭ и ГСД на функцию плаценты при высоком уровне 
ПАМГ-1 в сыворотке крови беременных.
Эндометриальный белок ПАМГ-1 участвует не только 
в патогенезе нарушений функций фетоплацентарного 
комплекса, но и в развитии ГСД и ПЭ поздних форм, 
поэтому его можно считать маркером осложнений.
При определении содержания ТБГ в сыворотке крови 
зарегистрировано изменение уровня секреции белка, 
что позволило оценить функцию фетоплацентарного 
кровотока. 
При нормально протекавшей беременности в сыворот-
ке крови содержание ТБГ на сроке 25–29 недель состави-
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ло 246,3 ± 15,1 мкг/мл, на сроке 36–38,6 недели – 440,2 ± 
12,2 мкг/мл (p < 0,05). Как видим, быстрый рост ТБГ 
отмечался до 38–39 недель, затем, перед родами, сни-
жался до 350,0 ± 11,2 мкг/мл. У беременных с ПЭ зафик-
сировано недостоверное повышение содержания ТБГ 
на сроке 25–29 недель – до 266,5 ± 16,2 мкг/мл по срав-
нению с пациентками контрольной группы (p > 0,05). 
Тем не менее на сроке 36–38,6 недели гестации отмеча-
лось достоверное снижение белка до 161,05 ± 4,5 мкг/ мл 
по сравнению с контрольной группой (p < 0,05). Сниже-
ние функции ТБГ на поздних сроках гестации у бере-
менных с ПЭ позволяет говорить о ТБГ как надежном 
маркере развития ПЭ поздней формы. 
Концентрация ТБГ в  сыворотке крови на  сроке 
25–29  недель была недостоверно снижена  – до 
216,1 ± 10,1 мкг/мл (p > 0,05), а на сроке 36–39 не-
дель наблюдалось ее достоверное уменьшение – до 
159,02 ± 12,3 мкг/мл (р < 0,05).
Таким образом, при развитии ПЭ, а также при ПЭ в со-
четании с ГСД нарушается функция фетоплацентар-
ного комплекса. Снижение уровня ТБГ в материнском 
кровотоке во втором и третьем триместрах беременно-
сти – прогностический признак развития материнской 
перинатальной заболеваемости. 
Наиболее диагностически значимыми предикторами 
поздней формы ПЭ являются ПАМГ и ТБГ.
Особое значение в патогенезе ПЭ и ГСД имеют ади-
покины, в частности адипонектин – за счет регуляции 
плацентарного ангиогенеза и в отсутствие адекватной 
инвазии трофобласта.
Концентрация адипонектина в плазме крови беремен-
ных с ПЭ на фоне избыточной массы тела составила 
6,5 мкг/мл на сроке 25–29 недель, в контрольной груп-
пе – 9,89 мкг/мл (р < 0,05). Низкий уровень адипонекти-

на приводит к развитию ГСД. При этом, как уже отме-
чалось, масса тела до беременности значения не имеет. 
На сроке гестации 36–38,6 недели у пациенток основ-
ной  группы концентрация адипонектина снизилась 
и составила 5,81 мкг/мл по сравнению с пациентками 
контрольной группы (p < 0,05).
В подгруппе ПЭ и ГСД на сроке 25–29 недель уровень 
адипонектина составил 6,12 мкг/мл (p < 0,05), на сроке 
36–38,6 недели – 5,62 мкг/мл (p < 0,05).
Сравнительный анализ результатов исследования 
в обеих группах плацентарных белков и адипонектина 
не показал значимых различий.
Исходя из полученных результатов, можно сделать 
вывод,  что низкие концентрации адипонектина 
в сыворотке крови связаны с метаболическими на-
рушениями. Это свидетельствует о роли адипонек-
тина в патогенезе ПЭ и ГСД, особенно ПЭ на фоне 
избыточной массы тела.

Заключение
При анализе продукции эндометриальных белков 
ПАМГ и ТБГ во втором и третьем триместрах у паци-
енток с ПЭ поздней формы установлено, что изменение 
соотношений этих белков в сыворотке крови указывает 
на неблагоприятное течение беременности, развитие 
плацентарной недостаточности.
Снижение содержания адипонектина в  сыворотке 
крови у беременных с ПЭ и избыточной массой тела 
во втором и третьем триместрах ассоциируется с веро-
ятностью развития ГСД. Концентрация адипонектина 
менее 8,9 мг/мл в 3,3 раза повышает риск развития ГСД.
Плацентарные эндометриальные белки ПАМГ и ТБГ, 
а также гормоны жировой ткани, адипонектин служат 
маркерами развития ПЭ поздней формы.    
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The Role of Placental Proteins in the Development of Preeclampsia in Pregnant Women 
with Metabolic Disorders
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Preeclampsia refers to multifactorial diseases that lead to multiple organ disorders. The disorders are 
based on dysfunctions of both maternal and placental vessels. At the present stage, the study of the state 
of the fetoplacental hemostasis system in physiological and pathological pregnancy remains relevant. 
Complications of gestation develop due to metabolic disorders in the placenta. Specific placental proteins play 
an important role in the function of the fetoplacental complex.
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Введение
В основе ведения беременности лежит приказ Мин-
здрава России от 20 октября 2020 г. № 1130н «Об ут-
верждении Порядка оказания медицинской помощи 
по профилю „акушерство и гинекология“». Ведение 
беременности – это комплекс лечебно-диагностиче-
ских мероприятий, направленных на благополучное 
вынашивание и рождение здорового малыша. На-
значая профилактические мероприятия, необходимо 
учитывать в том числе результаты биохимического 
исследования крови.

Как известно,  гипергликемия может привести 
к  ряду осложнений, таких как невынашивание 
беременности, мертворождение, осложненные 
роды. Контроль гликемии во время беременности 
снижает вероятность неблагоприятных исходов 
для матери и новорожденного. Вместе с тем абсо-
лютный порог, при котором возникают подобные 
риски, не установлен [1].
Раннее тестирование позволяет выявить женщин 
с высоким риском развития гестационного сахар-
ного диабета (ГСД), начать своевременное лече-

Цель исследования – выявить взаимосвязь между уровнем глюкозы и биохимическими показателями 
крови беременных и между уровнем глюкозы и весом новорожденных.
Материал и методы. Работа выполнена в ГБУЗ Самарской области «Самарская городская 
консультативно-диагностическая поликлиника № 14» на основании результатов исследования 
крови пациенток женской консультации. Исследования проводились в биохимическом отделе 
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в зависимости от уровня глюкозы крови: до 4,0 ммоль/л (n = 178), от 4,1 ммоль/л (n = 200), 
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ние, а значит, снизить вероятность неблагоприят-
ных последствий длительного внутриутробного 
воздействия гипергликемии [1].
В развитии осложнений у беременных с СД опре-
деленную роль играют нарушения липидного об-
мена [1].
Цель  – установить взаимосвязь между уров-
нем  глюкозы и  биохимическими показателя-
ми крови беременных, между уровнем  глюкозы 
и весом новорожденных.

Материал и методы 
Работа выполнена в ГБУЗ Самарской области «Са-
марская  городская консультативно-диагностиче-
ская поликлиника №  14» на  основании результа-
тов исследования крови 511 пациенток женской 
консультации. Исследована кровь пациенток с не-
осложненной беременностью. Беременные были 
разделены на четыре группы в зависимости от уров-
ня глюкозы:
 ■ первая (n = 178) – до 4,0 ммоль/л;
 ■ вторая (контрольная; n = 200) – от 4,1 ммоль/л;
 ■ третья (гестационный диабет; n = 115)  – 5,0–

6,1 ммоль/л; 
 ■ четвертая (n = 18) – от 6,1 ммоль/л.

Таблица 1. Зависимость биохимических показателей крови беременных от уровня глюкозы

Группа 
(уровень глюкозы)

Общий билирубин, 
мкм/л

АЛТ, ЕД/л АСТ, ЕД/л Холестерин, 
мм/л

Мочевина, 
мм/л

Креатинин, 
мм/л

Общий 
белок, г/л

1-я (до 4,0 ммоль/л) 9,3 17 18 7,1 2,9 64 67,5

2-я (4,1–4,9 ммоль/л) 10,5 18 18 5,7 2,8 68 70,5

3-я (5,0–6,1 ммоль/л) 10,1 19 18 5,6 3,0 68 71,8

4-я (> 6,1 ммоль/л) 10,0 14 15 5,9 3,1 68 67,0

Таблица 2. Зависимость уровня холестерина и белка в крови беременных 
от уровня глюкозы

Уровень глюкозы, 
ммоль/л

Количество 
холестерина, 
мм/л

Суммарное количество 
холестерина 
и глюкозы, мм/л

Количество 
общего 
белка, г/л

До 4,0 7,1 10,8 67,5

До 5,0 5,7 10,1 70,5

До 6,0 5,6 10,8 71,8

Более 6,1 5,9 10,4 66,9

Таблица 3. Зависимость веса и роста новорожденных, процента срочных 
самопроизвольных родов от уровня глюкозы в крови матери

Уровень 
глюкозы, 
ммоль/л

Вес 
новорожденного, г

Рост 
новорожденного, 
см

Срочные 
самопроизвольные 
роды, %

До 4,0 3382 55 69

До 5,0 3424 54 68

До 6,0 3552 53 76

Более 6,1 3920 57 67

Как известно, растущий плод потребляет боль-
шое количество глюкозы, поэтому у здоровых бе-
ременных ее уровень может быть снижен до 3,5–
4,0 ммоль/л (первая группа). 
В отличие от СД, диагностированного до беремен-
ности, ГСД не  является причиной аномального 
развития плода и в большинстве случаев не тре-
бует лечения инсулином. Тем не менее некомпен-
сированный ГСД может существенно осложнить 
течение беременности (третья группа) [2].
В  соответствии с  действующими требованиями, 
в частности приказом Минздрава России от 1 но-
ября 2012  г.  № 572н «Об  утверждении Поряд-
ка оказания медицинской помощи по  профилю 
„акушерство и  гинекология“ (за исключением 
использования вспомогательных репродуктив-
ных технологий)», при поступлении беременных 
на первичный учет были определены показатели 
аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатамино-
трансферазы (АСТ), уровни холестерина, мочеви-
ны, креатинина, билирубина, общего белка, глюко-
зы. Исследования проводились на автоматическом 
биохимическом анализаторе Randox Rx Imola.
Отбор беременных происходил методом простой 
рандомизации.
Все количественные данные подвергнуты ста-
тистической обработке с  помощью программы 
STATISTICA 8.0. Значимыми считались отличия 
на уровне p > 0.05

Результаты
Наибольшая выраженность различий биохимиче-
ских показателей крови у пациенток была выявле-
на при определении уровней холестерина и обще-
го белка (табл. 1).
Во время беременности нередко наблюдается 
физиологическое увеличение уровня общего хо-
лестерина (до 6,0–6,2 ммоль/л), что обусловлено 
его повышенным синтезом, необходимым для 
построения сосудистого русла плаценты и плода. 
При исследовании холестерина была выявлена его 
медиана:
 ■ 7,1 ммоль/л – в первой группе (уровень глюкозы 

до 4,0 ммоль/л);
 ■ 5,7 ммоль/л – во второй (до 5,0 ммоль/л);
 ■ 5,6 ммоль/л – в третьей (до 6,1 ммоль/л);
 ■ 5,9 ммоль/л – в четвертой (> 6,1 ммоль/л).

Повышение количества холестерина в  пер-
вой группе пациенток предположительно являет-
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ся компенсаторным, поскольку одна из основных 
функций липидов, равно как и углеводов, – энерге-
тическая [3]. Суммарное количество холестерина 
и глюкозы было  относительно постоянным в пер-
вой, второй и третьей группах (табл. 2). В четвер-
той группе данный показатель был повышен, что 
свидетельствовало о декомпенсации.
Кроме  глюкозы, которая является основным 
источником энергии для фетоплацентарной сис-
темы, для роста плода необходимо повышенное 
количество белка [4]. Соответственно количество 
белка в первой, второй и третьей группах увеличи-
валось одновременно с повышением уровня глю-
козы в крови. В четвертой группе (декомпенсация) 
уровень белка был минимальным (табл. 2).
У пациенток также сравнивали вес и рост ново-
рожденных, процент срочных самопроизвольных 
родов (табл. 3).
Оптимальные показатели веса, в  соответствии 
с нормами, установленными Всемирной организа-
цией здравоохранения (ВОЗ), наблюдались у но-
ворожденных первой и  второй  групп. Медиана 
показателей веса составила 3382 и 3424 г в первой 
и второй группе соответственно. Медиана значе-
ний веса в третьей группе также находилась в до-
пустимых пределах. Пол новорожденных не учи-

тывали. Вес новорожденных четвертой  группы 
составил 3920  г  и превышал нормальные значе-
ния.
Медиана значений роста новорожденных первой, 
второй и  третьей  групп не  превысила пределы, 
установленные ВОЗ. В четвертой группе данный 
показатель несколько превысил установленные 
пределы (медиана 57 см).
Медиана наибольшего процента срочных само-
произвольных родов отмечалась у  пациенток 
с уровнем глюкозы до 6,1 ммоль/л.

Заключение
На основании полученных результатов были сде-
ланы следующие выводы.
1. Максимальная выраженность различий биохи-
мических показателей крови беременных выявле-
на при определении уровней холестерина и обще-
го белка.
2 .  Наиб ольший пока з атель холес терина–  
7,1 ммоль/л зафиксирован в группе с наименьшим 
уровнем глюкозы (до 4,0 ммоль/л).
3. Показатель общего белка в крови беременных 
возрастает с  увеличением уровня  глюкозы. При 
концентрации глюкозы > 6,1 ммоль/л количество 
белка минимально.  
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The Dependence of the Biochemical Parameters of the Blood of Pregnant Women 
and the Weight of Newborns on the Amount of Glucose in the Mother's Blood

O.S. Ananyina, T.V. Tabelskaya
Samara City Consultative and Diagnostic Polyclinic No. 14

Contact person: Olga S. Ananyina, ananyinao@mail.ru

The aim of the study is to identify the relationship between glucose levels and biochemical parameters  
of the blood of pregnant women and between glucose levels and the weight of newborns.
Material and methods. The work was carried out in the Samara region State Medical Institution  
‘Samara City Consultative and Diagnostic Polyclinic No. 14’ on the basis of the results of a blood test  
of the patients of the women's consultation. The studies were conducted in the biochemical department 
of the clinical diagnostic laboratory. The patients were divided into four groups depending on the blood glucose 
level: ≤ 4.0 mmol/l (n = 178), > 4.1 mmol/l (n = 200), 5.0–6.1 mmol/l (n = 115), > 6.1 mmol/l (n = 18).
Results. The greatest severity of differences in the biochemical parameters of the blood of pregnant 
women, depending on the glucose level, was noted when determining cholesterol and total protein.  
The maximum cholesterol index of 7.1 mmol/l was recorded in the group with the lowest glucose level.

Keywords: pregnancy, glucose, gestational diabetes mellitus, biochemical parameters, total protein, 
cholesterol, newborns
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Диагностика и лечение синдрома 
поликистозных яичников у подростков 

В статье проанализированы вопросы, связанные со своевременным выявлением, лечением 
и профилактикой синдрома поликистозных яичников (СПКЯ), определением оптимальной 
тактики ведения пациенток, оценкой приемлемости применения классических 
критериев СПКЯ среди подростков. Поиск международных и российских научных 
публикаций за последние пять лет – с 2017 по 2022 г. осуществлялся в базах данных 
Cochrane Library, PubMed, Embase, Google Академия. На основании систематических 
обзоров проанализированы общепринятые критерии СПКЯ в отношении подростков. 
Показано, что диагностика СПКЯ в детском и взрослом возрасте во многом отличается. 
Валидизированных диагностических критериев заболевания у подростков не разработано, 
а имеющиеся параметры позволяют лишь заподозрить формирование СПКЯ 
и сформулировать критерии для пациенток, «подверженных риску развития СПКЯ». 

Ключевые слова: синдром поликистозных яичников, девочки-подростки, диагностика, лечение
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Обзор

Отдельные признаки
Признаки синдрома поликистозных яичников 
(СПКЯ) могут наблюдаться при нормальном перио-
де полового созревания. Некоторые признаки могут 
оказаться транзиторными явлениями. При диагно-
стике заболевания необходимо учитывать все крите-
рии и исключить другие эндокринные заболевания. 
Медикаментозные варианты терапии для подростков 
должны основываться на клинических рекомендаци-
ях по лечению данного заболевания и безопасности 
применения в подростковом возрасте.
СПКЯ – эндокринное заболевание женщин репро-
дуктивного возраста, в  высокой степени ассоци-
ированное с  метаболическими, психологическими 
нарушениями, бесплодием и  гиперпластическими 
процессами эндометрия. СПКЯ часто манифестиру-
ет в подростковом возрасте, поэтому вопрос ранней 
диагностики заболевания и его предикторов у па-
циенток данной возрастной группы крайне актуа-
лен. По разным данным, в мире СПКЯ встречается 
у 8–21% женщин репродуктивного возраста [1].
Определить частоту встречаемости среди подрост-
ков затруднительно из-за отсутствия четких диаг-
ностических критериев в соответствии с возрастом 
и  больших плацебо-контролируемых исследова-
ний по данной проблеме. Имеющаяся информация 

весьма противоречива, отсутствуют нормативные 
значения для биохимических параметров, и  по-
прежнему неизвестно, можно ли исходя из тяжести 
симптомов на этом этапе прогнозировать развитие 
заболевания в дальнейшем [2].
Классические критерии диагностики СПКЯ, сфор-
мулированные в 1990 г. экспертами Национального 
института здравоохранения США (National Institutes 
of  Health), включают признаки  гиперандрогении 
и хроническую ановуляцию [3].
В Роттердамском диагностическом консенсусе (2003) 
выделены три основных критерия для диагностики 
СПКЯ [4]. Наличие любых двух из них определяет 
фенотип (вид) СПКЯ (таблица). Однако эти крите-
рии не учитывают процессы нормального полового 
созревания, которые у подростков могут напоминать 
симптомы формирующегося заболевания. Амстер-
дамским консенсусом (2011) предложено использо-
вать все три элемента роттердамских критериев для 
диагностики СПКЯ у подростков.

Нарушение менструального цикла
Важный признак СПКЯ – ановуляция. Большая часть 
нарушений менструального цикла в  первые  годы 
после менархе вызвана физиологической подрост-
ковой ановуляцией. Реже причинами становятся бе-
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ременность, воспалительные заболевания половых 
органов и коагулопатии, гиперандрогения, включая 
СПКЯ, гипогонадизм.
Выделяют следующие критерии определения нере-
гулярного менструального цикла: продолжитель-
ность цикла более 90 дней для хотя бы одного цикла 
на первом году после менархе, менее 21 или свыше 
45 дней в период от одного до трех лет после менар-
хе; первичная аменорея к 15 годам или после трех 
лет после телархе; менее 21 или более 35 дней или 
менее восьми циклов в год в период от трех лет после 
менархе (повод для подозрения СПКЯ) [5]. В ряде 
случаев число овуляторных циклов достигает 50% 
в течение года после менархе, а менструальный цикл 
остается неустановленным на протяжении шести лет 
после менархе, что не является патологией, а отра-
жает нормальное развитие репродуктивной системы 
девочки при рассмотрении отдельно от других при-
знаков СПКЯ [6].

Гиперандрогения
Основными клиническими признаками гиперанд-
рогении при СПКЯ считаются гирсутизм, акне и ан-
дрогенная алопеция. Акне часто встречается среди 
подростков, но в качестве диагностического призна-
ка рассматриваются только выраженные формы [7]. 
Гирсутизм оценивается по шкале Ферримана – Гал-
лвея с учетом расовой принадлежности [1]. Лабо-
раторный показатель гиперандрогении – превыша-
ющий нормативные значения уровень свободного 
тестостерона крови, рассчитанный с  использова-
нием индекса свободных андрогенов, или биодо-
ступный тестостерон у подростков с симптомами 
СПКЯ [8]. Менее специфично повышение уровня 
андростендиона и дегидроэпиандростерона сульфа-
та [5, 8].
Рекомендуется скрининг на врожденную дисфунк-
цию коры надпочечников и гипотиреоз для диффе-
ренциальной диагностики, поскольку это заболева-
ние может сопровождаться сходными симптомами.

Ультразвуковые критерии
Диагностическими критериями СПКЯ являются 
объем яичников ≥ 10 см3 (при этом в яичнике отсут-
ствуют желтое тело, кисты или доминантные фолли-
кулы), наличие ≥ 20 фолликулов диаметром 2–9 мм 
в  любом яичнике, расположенных по  периферии. 
Значение ультразвуковых параметров поликистоз-
ных яичников не рекомендуется использовать в те-
чение восьми лет после наступления менархе [5, 8]. 
Это связано с частым обнаружением мультифолли-
кулярных яичников в пубертатном периоде, которые 
могут быть приняты за поликистозные [9], а также 
с  недостаточной диагностической точностью при 
преимущественно трансабдоминальном исследова-
нии в этой возрастной группе.
Мультифолликулярные яичники описываются не-
большим числом фолликулов диаметром 4–10 мм, 
которые расположены по всему яичнику, и нормаль-
ными размерами яичника. Такая ультразвуковая кар-

тина представляет собой вариант нормы для девушек 
в пубертатном периоде.

Метаболические нарушения
Ожирение и резистентность к инсулину не рассма-
триваются в качестве отдельных диагностических 
критериев СПКЯ, но  часто ему сопутствуют, ста-
новятся его следствием [10]. У подростков с СПКЯ 
метаболический синдром встречается в  30–60% 
случаев, что в  пять раз больше, чем у  здоровых 
девушек той же возрастной группы и с аналогич-
ным индексом массы тела (ИМТ) [11]. Установлена 
прямая связь между степенью нарушения менстру-
ального цикла и ИМТ пациенток с СПКЯ, а также 
между инсулинорезистентностью и гиперандроге-
нией. При осмотре необходимо обращать внимание 
на  распределение подкожно-жировой клетчатки, 
характер и  степень ожирения (надо определить 
ИМТ, измерить окружность талии). Целесообраз-
но оценивать гликемический статус при обследо-
вании на  СПКЯ (глюкоза натощак, пероральный 
тест на толерантность к глюкозе, инсулин плазмы, 
уровень гликированного гемоглобина, эугликеми-
ческий клэмп-тест с внутривенным введением ин-
сулина и  одновременной инфузией  глюкозы для 
поддержания стабильного уровня гликемии). Мар-
керами дисметаболических состояний при СПКЯ 
служат индекс Caro ≤ 0,33, HOMA (Homeostasis 
Model Assessment) < 3,9 [5, 12–14].
У пациенток с СПКЯ, ожирением, гиперинсулинеми-
ей и резистентностью к инсулину часто обнаружи-
вается черный акантоз – участок гиперпигментации 
и гиперкератоза трущихся поверхностей кожи (под-
мышечные впадины, паховые области, кожа под мо-
лочными железами) [7]. У здоровых женщин с ожи-
рением эти признаки встречаются реже [15].

Уровень антимюллерова гормона
Уровень антимюллерова гормона не рекомендуется 
использовать в  качестве диагностического крите-
рия [5]. хотя сывороточные уровни этого гормона 
у подростков и взрослых женщин с морфологией по-
ликистозных яичников и СПКЯ значительно выше, 
чем у лиц без этих признаков, во всех проанализиро-
ванных исследованиях [1, 16, 17] значения совпадали. 
Необходимо отметить неоднородность исследований 
по многим параметрам, включая использование раз-
личных критериев для диагностики СПКЯ.

Фенотипы СПКЯ
Вид (фенотип) Ановуляция Гиперандрогения 

(клиническая 
и/или 
биохимическая)

Поликистозная 
структура яичников 
по данным 
ультразвукового 
исследования

А (классический) + + +
B (ановуляторный) + +
C (овуляторный) + +
D (неандрогенный) + +
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Лечение
Лечение СПКЯ направлено на  коррекцию нару-
шений менструального цикла, устранение жалоб, 
профилактику осложнений и улучшение качества 
жизни.
У девушек с ассоциированным ожирением и мета-
болическими нарушениями лечение начинают с мо-
дификации образа жизни – подбора сбалансирован-
ной диеты и  физических упражнений. Коррекция 
метаболических нарушений приводит к нормализа-
ции гормонального статуса и менструального цикла. 
В  качестве лекарственной терапии первой линии 
в  клинических рекомендациях ряда европейских 
стран предусмотрены комбинированные оральные 
контрацептивы (КОК) (с фиксированными сочета-
ниями прогестагенов и эстрогенов), интравагиналь-
ное кольцо, пластыри [16].
В целях терапии гиперандрогенных состояний воз-
можно применение антиандрогенных препаратов 
в сочетании с КОК, эстрогенами или отдельно при 
противопоказаниях к назначению КОК [17, 18].
Некоторые зарубежные эксперты рекомендуют 
на старте лечения подростков применять метфор-
мин  [17]. Метформин снижает резистентность 
к  инсулину, улучшает метаболические параметры. 
Однако гиперандрогения часто не корректируется, 
избавить пациентку от ее проявлений не удается.
Для достижения клинического эффекта от  ме-
дикаментозного лечения может потребоваться 
не  менее трех месяцев. В  течение этого периода 
не исключено применение местных методов лече-
ния с помощью лазера, эпиляции, косметической 
терапии для улучшения показателей качества 
жизни пациенток.
Девочкам необходимо пройти повторное обследова-
ние на предмет сохранения СПКЯ после прекраще-
ния лечения в течение трех или более месяцев. Если 
признаки овуляторной дисфункции и гиперандро-
гении сохраняются, диагноз СПКЯ подтверждается, 
лечение возобновляется.

Заключение
Диагностика СПКЯ в  детском и  взрослом воз-
расте во многом отличается. Валидизированных 
диагностических критериев заболевания у  под-
ростков не  разработано, а  имеющиеся параме-
тры позволяют лишь заподозрить СПКЯ и сфор-
мулировать критерии для юных пациенток, 
«подверженных риску развития СПКЯ». Иногда 
отдельные признаки СПКЯ наблюдаются при нор-
мальном периоде полового созревания и оказыва-
ются транзиторными явлениями. При подозрении 
на формирующееся заболевание пациентки долж-
ны находиться под наблюдением в течение 5–8 лет 
после начала менархе. Диагноз основывается 
на  описанных выше критериях, объединенных 
в три группы. Считается, что до 15 лет установ-
ление диагноза СПКЯ неправомочно. По данным 
Центра репродуктивного здоровья подростков 
Московской области, среди пациенток в возрасте 
до 15 лет не зарегистрировано ни одного случая 
заболевания [19].
СПКЯ у подростков следует рассматривать в общем 
контексте всех причин нарушений менструально-
го цикла после исключения неклассической формы 
врожденной гиперплазии надпочечников, гиперпро-
лактинемии, эндогенного синдрома Кушинга, тирео-
идной дисфункции и  вирилизирующих опухолей 
яичников [20–23].
Своевременное выявление признаков СПКЯ и лече-
ние способны предотвратить потенциальные репро-
дуктивные, метаболические и психологические про-
блемы, связанные с синдромом.
Модификация образа жизни с изменением питания 
и снижение веса могут эффективно воздействовать 
на клинические проявления СПКЯ и улучшить ис-
ходы заболевания. Медикаментозные варианты 
лечения должны основываться на  клинических 
рекомендациях по лечению данного заболевания 
и безопасности применения в подростковом воз-
расте.  
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Патофизиологические механизмы 
функциональной гипоталамической 
аменореи и синдрома 
поликистозных яичников у девушек 
репродуктивного возраста

Вторичная олиго-/аменорея встречается у 3–5% женщин репродуктивного возраста. 
Двумя наиболее распространенными причинами являются синдром поликистозных 
яичников (СПКЯ) (2–13%) и функциональная гипоталамическая аменорея (ФГА) (1–2%).
Цель данного обзора – изучить и систематизировать данные зарубежных актуальных 
исследований, касающиеся различий патофизиологических механизмов ФГА и СПКЯ. 
Рассмотрены механизмы дисфункции яичников при ФГА и СПКЯ как основные причины 
нарушения менструального цикла. 

Ключевые слова: функциональная гипоталамическая аменорея, синдром поликистозных 
яичников, патофизиологические механизмы, механизм дисфункции яичников, клинические 
особенности
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Обзор

Актуальность
Двумя наиболее распространенными причина-
ми вторичной аменореи являются функциональ-
ная  гипоталамическая аменорея (ФГА) и  синдром 
поликистозных яичников (СПКЯ) [1]. На практике 
провести дифференциальную диагностику причин 
нарушения менструального цикла достаточно слож-
но, даже с учетом того, что в основе указанных со-
стояний лежат разные патофизиологические меха-
низмы. Кроме того, на сегодняшний день механизмы 
дисфункции ФГА и СПКЯ остаются не до конца из-
ученными. Неправильная тактика ведения пациен-
ток нередко обусловлена трудностями с адекватной 
постановкой каждого диагноза.
Цель – изучить и систематизировать на основании 
актуальных зарубежных исследований патофизиоло-
гические механизмы ФГА и СПКЯ.

Материал и методы
Поиск литературы осуществлялся в  базах данных 
PubMed и eLibrary по ключевым словам: functional 
hypothalamic amenorrhea, polycystic ovary syndrome, 
pathophysiological mechanisms, mechanism of ovarian 
dysfunction, clinical features, ФГА, СПКЯ, патофизио-
логия. Найдены международные систематические 
обзоры и метаанализы, обзоры литературы, опубли-
кованные с 2017 по 2022 г. Всего обнаружено 18 работ, 
в частности систематический обзор и метаанализ [2], 
ретроспективное когортное исследование [3], про-
спективное когортное исследование [4], литератур-
ный обзор [1].

Определение
Ситуация у  женщин с  нарушением менструально-
го цикла, когда СПКЯ и ФГА являются наиболее ве-
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роятными дифференциальными диагнозами, не-
простая. Данные заболевания характеризуются 
возникновением ановуляции (при СПКЯ это фено-
тип A классический, фенотип B ановуляторный, фе-
нотип D неандрогенный) и, как следствие, бесплоди-
ем [5]. Репродуктивные нарушения, вызванные ФГА, 
обратимы и исчезают после нормализации энергообес-
печения или разрешения эмоционального стресса, что 
несвойственно для СПКЯ. В руководстве по клиниче-
ской практике Эндокринного общества (2017) подчер-
кивается, что ФГА – форма хронической ановуляции, 
вызванная не органической причиной, а различными 
видами стресса, возникающими на фоне потери веса, 
чрезмерных физических нагрузок или травмирующих 
психологических переживаний [6]. Эндокринное об-
щество рекомендует следующие критерии диагности-
ки ФГА: продолжительность менструального цикла 
более 45 дней или аменорея свыше трех месяцев, поте-
ря веса в анамнезе, интенсивные физические нагрузки 
или стресс, а также наличие гипогонадотропной гипо-
эстрогении [6]. СПКЯ диагностируется по наличию 
по крайней мере двух признаков – гиперандрогении, 
олиго-/аменореи и морфологии поликистоза яични-
ков по данным ультразвукового исследования, кроме 
фенотипа C овуляторного. В 40–85% случаев у женщин 
с СПКЯ наблюдаются избыточная масса тела или ожи-
рение, что нехарактерно для ФГА. Однако в остальных 
случаях у пациенток с СПКЯ имеет место низкий пока-
затель индекса массы тела, что в свою очередь является 
характерным фенотипическим признаком ФГА [1].

Механизм дисфункции яичников на фоне ФГА
Механизмы, ответственные за развитие ФГА, до 
конца не изучены. Безусловно, многочисленные ней-
ротрансмиттеры и нейростероиды играют важную 
роль в регуляции гипоталамо-гипофизарно-яични-
ковой оси. Поэтому они скорее всего также связаны 
с патофизиологией ФГА. Наиболее важными из них 
считаются кисспептин, лептин, бета-эндорфин, ней-
ропептид Y, грелин и кортикотропин-рилизинг-гор-
мон (КРГ) [7]. Кисспептин стимулирует гипоталамо-
гипофизарно-яичниковую ось, но может напрямую 
стимулировать и секрецию гонадотропин-рилизинг-
гормона (ГнРГ) из гипоталамуса [8].
Влияние стресса негативно сказывается  на репро-
дукции по всей гипоталамо-гипофизарно-яичнико-
вой оси. ФГА характеризуется нарушением пульси-
рующей секреции ГнРГ, что приводит к снижению 
амплитуды и/или частоты импульсов гонадотропина 
и ановуляции. У женщин с ФГА иногда наблюдаются 
различные нейроэндокринные паттерны секреции 
лютеинизирующего гормона (ЛГ). Уровни фоллику-
лостимулирующего гормона (ФСГ) в сыворотке низ-
кие или нормальные, но часто выше уровней ЛГ [9]. 
Низкая доступность энергии из-за повышенного 
и/или недостаточного расхода калорий может оказы-
вать негативное ингибирующее воздействие на гипо-
таламо-гипофизарно-яичниковую ось, перенаправ-
ляя энергию от репродуктивных процессов к более 
жизненно важным системам для выживания [7].

Другой гормональной осью, которая страдает от ФГА, 
является ось надпочечников. Сильные стрессовые си-
туации могут взаимодействовать, активируя ось «ги-
поталамус – гипофиз – надпочечники». Эта активация 
связана с повышенной секрецией гипоталамусом КРГ, 
кортикотропина и кортизола надпочечниками. КРГ 
работает, подавляя частоту импульсов ГнРГ, в то время 
как кортизол ингибирует репродуктивную функцию 
на уровне гипоталамуса, гипофиза и матки [1].

Механизмы дисфункции яичников при СПКЯ
Рост фолликулов  – сложный процесс, требующий 
координации ЛГ и  ФСГ, андрогенов, эстрогенов, 
антимюллерова гормона (АМГ) и других потенци-
альных факторов. Рост фолликулов нарушается при 
СПКЯ, что приводит к остановке фолликулов, овуля-
торной дисфункции и СПКЯ [10].
Повышение уровня ЛГ играет жизненно важную роль 
в развитии репродуктивных и метаболических нару-
шений. Во-первых, ЛГ способствует синтезу андро-
генов в тека-клетках яичников, а следовательно, ги-
перандрогенемии и задержке развития фолликулов. 
Во-вторых, повышенная частота импульсов ЛГ нару-
шает синтез эстрогена и ФСГ, тем самым подавляя 
рост фолликулов и овуляцию. В-третьих, ЛГ вызы-
вает секрецию инсулиноподобного фактора роста 1 
яичниками, что может дополнительно способствовать 
связыванию ЛГ и синтезу андрогенов в тека-клетках 
и, наконец, формированию поликистозных яични-
ков у пациенток с СПКЯ. Однако до сих пор неясно, 
первичной дисфункцией  гипоталамуса и  гипофиза 
или вторичной по отношению к осложненному влия-
нию репродуктивных и метаболических нарушений, 
а  также несбалансированности иммунной системы 
и микроокружения кишечника у пациенток с СПКЯ 
является аномальная функция ГнРГ [11].
Гиперандрогенемия считается наиболее последова-
тельной характеристикой у женщин с СПКЯ. Кроме 
того, в  гранулезных клетках СПКЯ ингибируется 
ароматаза, в результате чего уровень эстрогена ста-
новится аномальным. Аномально повышенный уро-
вень АМГ также наблюдается у пациенток с СПКЯ. 
Эти половые гормоны существенно влияют на актив-
ность нейронов в головном мозге, образуя порочный 
круг, и приводят к дисфункции яичников и наруше-
ниям репродуктивной функции у женщин с СПКЯ.
Действуя через андрогеновый рецептор, андроген 
участвует как во внутри-, так и во внеяичниковых 
механизмах патогенеза СПКЯ. Андрогеновый ре-
цептор гиперактивируется в гипоталамусе, яични-
ках, скелетных мышцах и жировых клетках у жен-
щин с СПКЯ. Это означает, что действие андрогенов 
в таких тканях может опосредовать развитие СПКЯ.
Как известно, АМГ способствует модуляции роста 
фолликулов яичников и в настоящее время широко 
используется в  клинической практике как предик-
тор овариального резерва. У женщин с СПКЯ уровни 
АМГ повышены из-за накопления мелких антраль-
ных фолликулов в яичнике. В то же время АМГ может 
снижать экспрессию рецепторов ФСГ и  ароматазы 
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в клетках гранулезы, что нарушает рост фолликулов 
и приводит к остановке развития фолликулов, форми-
руя порочный круг. Помимо воздействия на яичники 
АМГ влияет на ось «гипоталамус – гипофиз – яични-
ки». AMГ имеет высокое сродство с AMГ-рецептором 
AMHR2. AMHR2 экспрессируется в нейронах ГнРГ.
Кисспептин и ГАМК участвуют в восходящей регу-
ляции активности нейронов ГнРГ, которая образует 
конечный общий путь центральной регуляции раз-
вития СПКЯ. Прямое стимулирующее влияние ан-
дрогена и АМГ на нейроны ГнРГ рассматривается как 
потенциальный ключевой механизм возникновения 
нейроэндокринных дисфункций при СПКЯ. Метабо-
лические нарушения, включая резистентность к ин-
сулину и лептину, также ассоциируются с возникно-
вением аномалий нейронов ГнРГ при СПКЯ.
Ожирение играет важную роль в патогенезе СПКЯ, 
поскольку вызывает резистентность к инсулину, что 
в свою очередь усугубляет функциональный овари-
альный  гиперандрогенизм. В  основе инсулиноре-
зистентности может лежать дефект активации сиг-
нальных путей инсулина (вместо фосфорилирования 
тирозина происходит фосфорилирование серина), 
опосредованный избытком свободно циркулирующих 
жирных кислот. Таким образом, избыток массы тела 
усугубляет имеющуюся инсулинорезистентность [12]. 
Ожирение вызывает резистентность к инсулину через 
некоторые из тех же опосредованных питательными ве-
ществами провоспалительных путей, что и СПКЯ [13]. 
Прямым следствием инсулинорезистентности являет-
ся аномально повышенный уровень инсулина. Соглас-
но результатам исследований на людях и животных, 
касающихся влияния инсулина на развитие СПКЯ, ин-
сулин рассматривается как кофактор гонадотропинов. 
Инсулин может стимулировать биосинтез тестостеро-
на в тека-клетках яичников человека и снижать выра-
ботку глобулин-связывающих половых гормонов, тем 
самым приводя к гиперандрогении у женщин с СПКЯ. 
Кроме того, инсулин непосредственно стимулирует се-
крецию ЛГ. Как следствие – нарушение репродуктив-
ной функции при СПКЯ.
Повышенный уровень пролактина также может 
способствовать развитию патологических состоя-
ний (например, укорочение лютеиновой фазы мен-
струального цикла, хроническая ановуляция) [14]. 
В ответ на повышение уровня пролактина компен-
саторно активируется ассоциированная с ним дофа-
минергическая система и одновременно снижается 
уровень ГнРГ, ингибируя его секрецию. Выявление 
клинического (галакторея) и лабораторного повы-
шения уровня пролактина очень важно в определе-
нии генеза ановуляции [14].
Патогенез СПКЯ остается неясным. По  мнению 
R.L. Rosenfield и соавт., данные, накопленные за по-
следние 30 лет, указывают на  то, что непосредст-
венной патофизиологической аномалией, лежащей 
в основе подавляющего большинства случаев СПКЯ, 
является функциональная гиперандрогения яични-
ков. Инсулинорезистентный гиперинсулинизм, об-
наруженный в половине случаев СПКЯ, усугубляет 

ее [10]. Согласно классической теории, аномальная 
активация нейронов ГнРГ гипоталамуса и избыточ-
ный синтез андрогенов в яичниках служат ядром па-
тогенетического механизма при СПКЯ.
По мере углубления научных исследований доказана 
роль нарушений обмена веществ и дисбактериоза ки-
шечной микробиоты в патогенезе СПКЯ. В некоторой 
степени репродуктивные и метаболические нарушения 
и дисбактериоз кишечной микробиоты способствуют 
нарушению локальной функции яичников, и их влия-
ние на активацию синтеза ГнРГ приводит к развитию 
СПКЯ [11]. Появляется все больше данных, подтвер-
ждающих наличие корреляции между микробиотой 
кишечника и СПКЯ [15]. В исследовании X. Qi и соавт. 
показано, что кишечная ось «микробиота – желчные 
кислоты – интерлейкин 22» участвует в развитии СПКЯ 
через перекрестные помехи врожденной иммунной 
системы кишечника и  функции яичников [16]. Это 
доказывает вклад кишечной микробиоты в патогенез 
СПКЯ. Вместе с тем другие пути, вовлеченные в кишеч-
ную микробиоту, подлежат дальнейшему изучению.
Существует еще одна нестандартная гипотеза о клю-
чевой роли работы центральной нервной системы 
в возникновении СПКЯ.
Патологическое воздействие АМГ, андрогенов 
или инсулина во время беременности может приво-
дить к развитию СПКЯ, основной механизм которого 
заключается в гиперсекреции ГнРГ. Следовательно, 
первичные дефекты в  головном мозге могут быть 
прямой причиной СПКЯ. В то же время нарушения 
обмена веществ, местный гормон яичников и дисбак-
териоз кишечной микробиоты способны воздейство-
вать на нейроны ГнРГ, приводя к развитию СПКЯ. 
В целом эти важные выводы заставляют по-новому 
взглянуть на то, что мозг способен влиять на возник-
новение СПКЯ. Кроме того, в основе СПКЯ могут ле-
жать генетические механизмы. Известно, что СПКЯ 
имеет наследственный компонент. Семейные иссле-
дования показали псевдоаутосомно-доминантное 
наследование с переменной пенетрантностью [17].
Согласно данным исследований с  участием иден-
тичных сестер-близнецов, наследуемость СПКЯ 
превышает 70%. Примерно половина сестер с СПКЯ 
являются  гиперандрогенными или имеют СПКЯ, 
половина из них также страдают аменореей и, сле-
довательно, СПКЯ. Семейная кластеризация и  ис-
следования близнецов указывают на  ключевую 
роль генетического фактора в этиологии СПКЯ [17].

Заключение
ФГА и СПКЯ имеют разную патофизиологию. Однако 
многие авторы подчеркивают, что до конца патофи-
зиологические причины нарушения менструального 
цикла, такие как ФГА и СПКЯ, не выяснены.
Фундаментальное патофизиологическое различие между 
СПКЯ и ФГА состоит в изменении пульсации ГнРГ, кото-
рая увеличивается при СПКЯ и  снижается при ФГА.  
 Авторы заявляют об отсутствии явных 
и потенциальных конфликтов интересов, связанных 

с публикацией настоящей статьи.
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Secondary oligo-/amenorrhea occurs in 3–5% of women of reproductive age. The two most common causes are 
polycystic ovary syndrome (PCOS) (2–13%) and functional hypothalamic amenorrhea (FHA) (1–2%).
The goal of this literature review was to study and systematize data from foreign relevant l studies on the topic 
as differences in the pathophysiological mechanisms of FHA and PCOS. The topic touched upon is important 
and requires analysis due to the difficulty of understanding and the still unclear pathophysiology of FHA 
and PCOS. This review examines the mechanisms of ovarian dysfunction in PHA and PCOS as the main causes 
of menstrual cycle disorders.
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mechanism of ovarian dysfunction, clinical features
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Введение
хроническая тазовая боль (хТБ) – боль, возникаю-
щая в нижних отделах живота (в проекции малого 
таза) в течение не менее шести месяцев, лишенная 
какой-либо цикличности, не связанная с органиче-
ской патологией и менструальным циклом [1, 2].
В исследовании, в котором оценивали психическое 
состояние пациенток с  хТБ, использовали фор-
мализованные критерии Международной класси-
фикации болезней 10-го пересмотра. У 20,9 ± 2,7% 
женщин в качестве основного расстройства диаг-
ностирована депрессия [3, 4]. Группу риска хТБ 
составляют женщины, перенесшие эмоциональ-
ные потрясения, сильный стресс, подвергшиеся 
сексуальному и  бытовому насилию, страдающие 
посттравматическим стрессовым расстройством 
(ПТСР). 
хТБ ассоциируется с определенными диагности-
ческими трудностями, поскольку психические рас-
стройства ошибочно интерпретируют как сомати-
ческую патологию либо, напротив, переоценивают 
соматический статус при наличии психической 

патологии. При этом часто отмечается сочетание 
психического и соматического симптомокомплек-
сов [5]. Необходимо отметить, что чаще имеет 
место недооценка влияния психической патоло-
гии на развитие хБТ, при том что она может зна-
чительно усиливать уже имеющуюся патологию. 
А.Б.  Смулевич и  соавт. считают, что недооценка 
психической патологии напрямую влияет на про-
гноз хТБ и ухудшение со стороны соматической 
патологии [1, 6].
На важность понимания психогенных механизмов 
боли указывает A. Graziottin, отмечая, что «лишь 
немногие врачи считают психогенные факторы серь-
езными биологическими причинами боли».

Материал и методы
Нами был проведен поиск литературы в базах дан-
ных PubMed, Embase, Cochrane Library и Google Ака-
демия. Проанализированы систематические обзоры, 
метаанализы и  рандомизированные контролируе-
мые исследования (РКИ), опубликованные в период 
с 1988 по 2023 г. 

хроническая тазовая боль: 
психоневрологический взгляд 
на гинекологическую проблему 

Хроническая тазовая боль (ХТБ) у женщин является многофакторной проблемой, 
требующей междисциплинарного подхода, предполагающего командную работу 
акушера-гинеколога и смежных специалистов. У 80% пациенток причины развития 
ХТБ являются неорганическими, при этом ежегодно проводится 40% диагностических 
лапароскопических операций и 12% гистерэктомий. К патогенетическим реакциям, 
запускающим синдром ХТБ, относят повышенную тревожность, неврозы 
и сопутствующий высокий уровень стресса. Каскад таких реакций приводит 
к формированию порочного круга. ХТБ напрямую влияет на социальную жизнь 
женщин. Около 15% женщин с ХТБ не могут работать, а у 45% заметно снижается 
продуктивность. Лечение психоэмоциональной составляющей ХТБ – приоритетная 
задача акушера-гинеколога. 

Ключевые слова: хроническая тазовая боль, лапароскопия, 
психосоматика, генерализованное тревожное расстройство, эндометриоз
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Результаты и обсуждение
Всего выявлено восемь систематических обзоров, 
шесть метаанализов и 11 РКИ. После анализа они 
были включены в данный обзор. 
В клинической практике встречаются два варианта 
психических расстройств при хТБ. Первый вариант 
подразумевает психопатологическую симптомати-
ку, развившуюся вторично на  фоне уже имеющей-
ся тазовой боли. хТБ вследствие гинекологической 
патологии провоцирует развитие или усугубление 
психических заболеваний, что в свою очередь может 
усиливать болевые ощущения. Ярким примером слу-
жит усиление болевого синдрома на фоне стрессового 
фактора у девочек подросткового периода при эндо-
метриозе [7].
P.  Latthe и  соавт. изучали 54 различных фактора, 
влияющих на дисменорею, диспареунию и хТБ. Дис-
пареуния связана с менопаузой, воспалительными 
заболеваниями органов малого таза, предшествую-
щим сексуальным насилием, а также тревогой и де-
прессией. Дисменорея ассоциируется с более млад-
шим возрастом (до 30 лет), низким индексом массы 
тела, курением, ранним менархе (до 12 лет),  ги-
перполименореей, отсутствием родов в  анамнезе, 
выраженным предменструальным синдромом, хи-
рургической стерилизацией, клиническими про-
явлениями воспалительных заболеваний органов 
малого таза, сексуальным насилием и психосомати-
ческой симптоматикой. К факторам, провоцирую-
щим боль при хТБ, относят злоупотребление нарко-
тиками и  алкоголем, привычное невынашивание, 
воспалительные заболевания органов малого таза, 
кесарево сечение в анамнезе, органическую патоло-
гию органов малого таза, психологические травмы, 
неврозы и депрессии [8].
N. Zaks и  соавт. анализировали взаимосвязь мен-
тальных заболеваний и патологии репродуктивной 
системы, в частности, у женщин с хТБ. Установле-
на статистически значимая корреляция между хТБ 
и депрессией по сравнению с контрольной группой. 
Тревожные расстройства в ряде исследований также 
обусловлены хТБ. В ряде исследований статистиче-
ская значимость не выявлена. Согласно данным ме-
таанализа, у женщин с аффективным расстройством 
риск развития хТБ в 1,7–4 раза выше, чем у женщин 
контрольной группы [9].
В исследовании И.Р. Айриянц и соавт. показано, что 
боль при хТБ и сопутствующем ипохондрическом 
расстройстве носит монотонный, стойкий характер, 
отличается четкостью локализации, отсутствием ир-
радиации и вегетативных симптомов, а также неза-
висимостью от внешних воздействий [10]. Сомати-
ческие ощущения (телесные сенсации, покалывания, 
боль) сочетаются со сверхценными и обсессивно-фо-
бическими нарушениями. Ключевая жалоба, кото-
рую предъявляют больные, – недифференцирован-
ное, неизлечимое, тяжелое заболевание. Мотивацией 
обращения больных за медицинской помощью слу-
жит подтверждение предполагаемой ими патологии 
[11–14].

Обзор

P. Vercellini и соавт. оценивали варианты терапии при 
хТБ, в том числе варианты альтернативного лечения. 
Показано, что комбинированная медикаментозная 
терапия препаратами с различным механизмом дей-
ствия способна улучшить терапевтические резуль-
таты. Операции, предполагающие тазовую денерва-
цию, следует проводить только в отдельных случаях, 
поскольку на сегодняшний день их эффективность 
не доказана. Предложено несколько альтернативных 
неинвазивных методик, включающих упражнения, 
когнитивную и поведенческую терапию, физиотера-
пию, модификацию образа жизни и диеты, массаж 
и иглоукалывание. После реализации репродуктив-
ной функции в  качестве варианта лечения можно 
рассмотреть  гистерэктомию. Однако позитивный 
эффект от оперативного лечения не превышает 60–
70%. У 3–5% прооперированных пациенток наблю-
дается ухудшение симптомов или появление новых. 
Лечение хТБ, как правило, требует принятия кон-
цепции управления, а не лечения симптомов [15].
В исследовании T. Brooks и соавт. выявлены потен-
циальные предикторы депрессии, тревоги и показа-
телей стресса, которые потенцируют развитие хТБ. 
Исследователи установили, что факторами депрес-
сии являются тяжесть боли в  настоящий момент, 
эпизоды боли в  анамнезе, предшествующий опыт 
сексуального насилия, негативный опыт боли в дет-
стве и отсутствие беременности. Тревожность связа-
на с тяжестью боли в настоящий момент, эпизодами 
боли в анамнезе, предшествующим опытом сексуаль-
ного насилия, более ранним возрастом наступления 
менархе и  молодым возрастом. Стресс напрямую 
коррелирует с тяжестью боли в настоящий момент, 
эпизодами боли в анамнезе, предшествующим опы-
том сексуального насилия и молодым возрастом [16].
В проспективном когортном исследовании у женщин 
с гистерэктомией по поводу хТБ оценивали интен-
сивность и характеристику боли через шесть меся-
цев после операции. У 71,6% больных сохранялись 
болевые ощущения, у 11,9% пациенток боль носила 
постоянный характер [17].
В серии клинических случаев рассматривали взаи-
мосвязь между стилем воспитания, катастрофиза-
цией боли, тревогой, депрессией у женщин с хТБ. 
Показано, что недостаток материнской заботы ассо-
циируется с более высоким риском хТБ – 60,7%, тре-
воги – 79,7%, депрессии – 73,2% и физического наси-
лия – 31,7%. Выявлена положительная корреляция 
между катастрофизацией и интенсивностью боли 
(r = 0,342; p < 0,001), тревогой (r = 0,271; p = 0,002), 
депрессией (r = 0,272; p = 0,002) и материнской ги-
перопекой (r = 0,185; р = 0,046). Обнаружена отри-
цательная корреляция между тревожностью и мате-
ринской (r = -0,184; p = 0,047) и отцовской заботой 
(r = -0,286; p = 0,006), а  также между депрессией 
и как материнской (r = -0,219; p = 0,018), так и отцов-
ской заботой (r = -0,219; p = 0,018). Данные результа-
ты указывают на значительную взаимо связь стиля 
воспитания с катастрофизацией боли, психическим 
здоровьем женщин с хТБ и восприятием боли [18].
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хТБ у женщин требует междисциплинарного подхо-
да, включающего учет психоневрологического про-
филя больных [19–21]. Сопутствующее психонев-
рологическое состояние ухудшает прогноз, течение 
и интенсивность боли при хТБ [22].
В ряде исследований выявлена статистически значи-
мая корреляция между хТБ и депрессией по сравне-
нию с контрольной группой [23–30]. Тревожные рас-
стройства также ассоциируются с хТБ [23, 25, 26, 28, 
29]. В ряде исследований статистическая значимость 
не обнаружена [24, 27].
Следует отметить, что к причинам хТБ, которые выяв-
ляются при диагностической лапароскопии, относятся 
эндометриоз, спаечный процесс в малом тазу с распро-
странением на кишечник, отсутствие органической па-
тологии [31, 32]. Это подтверждает теорию, что не всег-
да боль носит психоневрологический характер. 
Исследователи изучали корреляцию депрессии в за-
висимости от наличия или отсутствия результатов 
лапароскопии. Статистически значимых данных 
не зарегистрировано [27].
В исследовании 100 случаев эндометриоза у пациен-
ток с сопутствующим хТБ уровень депрессии был 
значительно выше, чем у  пациенток без хТБ. Это 
свидетельствует о  том, что боль потенцирует де-
прессию [28]. Однако в другом исследовании высо-
кий уровень депрессии и тревожного расстройства 
у женщин с хТБ не был связан с интенсивностью или 
продолжительностью боли [26].
В ряде исследований пытались обнаружить вза-
имосвязь между аффективными расстройствами 

в аспекте сексуальной травмы в прошлом. В пи-
лотном исследовании хТБ и депрессия наблюда-
лись только среди жертв сексуального насилия 
в детском возрасте. В 12 из 16 случаев имела место 
хТБ с  депрессивными явлениями, первый эпи-
зод депрессии отмечался до первых симптомов 
хТБ [30]. В последующем исследовании взаимос-
вязь частоты сексуальной травмы в детстве была 
сопоставима с данными по популяции (2 из 50), 
но  при этом отмечалась значительная разница 
в группе с хТБ (12 из 50) [31]. Тем не менее в ана-
логичном исследовании подобная взаимосвязь от-
сутствовала [29].
В  исследовании V.M.E. Siqueira-Campos и  соавт. 
у  пациенток с  хТБ по  сравнению с  женщинами 
контрольной группы такой фактор, как физическое 
и  сексуальное насилие, был связан с  депрессией 
и тревожным расстройством, но не коррелировал 
с частотой хТБ [25].
В другом исследовании эмоциональные потрясения 
в детском возрасте (включая сексуальное насилие) 
у пациенток с хТБ и пациенток контрольной группы 
были статистически незначимы [24].

 Заключение
Лечение пациенток с хТБ при исключении органи-
ческой патологии должно предполагать мультидис-
циплинарный подход с привлечением смежных спе-
циалистов. Назначая пациенткам с сопутствующим 
аффективным расстройством медикаментозную те-
рапию, не следует забывать о психоповеденческой.  
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Chronic pelvic pain (CPP) in women is a multifactorial problem that requires an interdisciplinary approach 
involving the teamwork of an obstetrician-gynecologist and related specialists. In 80% of patients the causes of CPP 
are inorganic, while 40% of diagnostic laparoscopic operations and 12% of hysterectomies are performed annually. 
Pathogenetic reactions triggering CPP syndrome include increased anxiety, neurosis and concomitant high levels 
of stress. A cascade of such reactions leads to the formation of a vicious circle. CPP directly affects the social life 
of women. About 15% of women with CPP cannot work, and 45% have a noticeable decrease in productivity. 
Treatment of the psychoemotional component of CPP is a priority task of an obstetrician-gynecologist.
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Влияние вируса папилломы человека 
высокоонкогенного типа на развитие 
CIN и рака шейки матки  
у сексуально активных подростков  
и молодых девушек

Некоторые типы вируса папилломы человека (ВПЧ) становятся причиной различных 
заболеваний, в том числе онкологических. Основной путь передачи ВПЧ – незащищенный 
сексуальный контакт, особенно среди молодых девушек и подростков, которые 
недостаточно осведомлены о методах контрацепции и рисках заболеваний, передаваемых 
половым путем. Сексуально активные подростки и молодые девушки составляют группу 
высокого риска заражения ВПЧ. По результатам анализа литературных источников 
установлена связь между персистенцией ВПЧ и развитием неоплазий, а впоследствии 
рака шейки матки. Именно поэтому приоритетным направлением должна быть ранняя 
профилактика инфекции, обусловленной ВПЧ, в том числе вакцинация, среди подростков.

Ключевые слова: вирус папилломы человека, рак шейки матки, цервикальная 
интраэпителиальная неоплазия, вакцинация, сексуально активные подростки
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Введение
Вирус папилломы человека (ВПЧ) считается наи-
более распространенной инфекцией, передавае-
мой при незащищенном половом контакте [1]. 
Длительно персистирующая папилломавирусная 
инфекция – основной фактор прогрессирования 
неоплазий и  ведущая причина смерти от  рака 
среди женщин во всем мире [2, 3]. Частота встре-
чаемости ВПЧ в некоторых популяциях достига-
ет 82% [4].
В настоящее время ВПЧ классифицируют по сте-
пени онкогенности. Некоторые типы вируса ассо-
циируются с возникновением бородавок, половых 
кондилом, папилломатоза  гортани, а также рака 
шейки матки (РШМ), полового члена, прямой 
кишки и т.д. ВПЧ может негативно влиять на ре-
продуктивный потенциал женщин, в  том числе 

на  привычное невынашивание, перинатальные 
потери на ранних сроках, патологические измене-
ния в плаценте, преждевременное излитие около-
плодных вод [5–7]. 
Главным этиологическим фактором развития РШМ 
является ВПЧ высокоонкогенного риска – 16, 18, 31, 
33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 66, 68-го типов [8, 9]. 
По данным разных авторов, высокоонкогенные типы 
ВПЧ являются причиной развития РШМ в  90,7–
99,7% случаев [10, 11].
Высокоонкогенные типы ВПЧ оказывают транс-
формирующее воздействие на  клетки эпителия, 
потенцируя развитие рака. При попадании в орга-
низм вирус инфицирует базальный слой эпителия, 
зону перехода многослойного плоского эпителия 
в цилиндрический [12]. Высокая частота инфици-
рования ВПЧ девушек в раннем возрасте связана 
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с повышенным уровнем пролиферативной актив-
ности эпителия шейки матки, что является причи-
ной его высокой тропности к ВПЧ-инфекции [13]. 
Основные факторы риска заражения ВПЧ связаны 
с сексуальной активностью [14]. По данным зарубеж-
ных авторов, средний возраст начала сексуальной 
жизни у юношей – 16–17 лет, у девушек – 17–18 лет. 
При этом треть девушек не используют барьерные 
методы контрацепции при первом сексуальном кон-
такте [15]. Не случайно сексуально активные под-
ростки и молодые девушки составляют группу вы-
сокого риска заражения ВПЧ. Указанная возрастная 
категория должна стать приоритетной для проведе-
ния профилактических мероприятий и вакцинации 
с  целью предупреждения развития цервикальной 
интраэпителиальной неоплазии (CIN) и последую-
щего РШМ.

Материал и методы
Был проведен поиск работ (систематические обзо-
ры, метаанализы, рандомизированные контролиру-
емые исследования), размещенных в базах данных 
PubMed, Embase, Cochrane Library и Google Акаде-
мия в период 1962–2023 гг.

Результаты и обсуждение
Всего выявлено пять исследований-наблюдений, 
один клинический случай, три метаанализа, четыре 
систематических обзора. 
G. Valasoulis и соавт. изучали влияние сексуально-
го поведения и  демографических характеристик 
на  экспрессию биомаркеров, связанных с  ВПЧ, 
в популяции, прошедшей кольпоскопию с октября 
2016 г. по июнь 2017 г. Подтверждена определяю-
щая роль возраста при первом половом акте: чем 
выше возраст, тем ниже вероятность положитель-
ного теста на ВПЧ. Кроме того, за последние десять 
лет у женщин в возрасте 15–29 лет отмечалось уве-
личение онкологической заболеваемости в 5,3 раза 
и  смертности в  два раза. Это свидетельствует 
об увеличении инфицирования девушек ВПЧ в ран-
нем возрасте [13, 16].
В исследовании 2022 г. Y. Itarat и соавт. оценивали 
роль сексуального поведения, в том числе ранних 
половых контактов и  наличия нескольких поло-
вых партнеров, в увеличении риска заражения ВПЧ 
16-го и 18-го типов. Авторы проанализировали дан-
ные женщин, прошедших скрининг РШМ и признан-
ных инфицированными ВПЧ высокого риска. Ранний 
половой акт определяли как первый половой контакт 
в возрасте 19 лет или младше. О множественности 
сексуальных партнеров говорили при наличии более 
трех сексуальных партнеров в течение жизни. В ходе 
исследования подтвердилось, что сексуальное по-
ведение связано с повышенным риском заражения 
ВПЧ 16-го и 18-го типов. Показано также, что раннее 
начало половой жизни ассоциируется с увеличением 
риска заражения ВПЧ 16-го типа, а наличие несколь-
ких половых партнеров – с увеличением риска ВПЧ 
18-го типа [17].

Е.О. Павленко и О.Ю. Ландина анализировали часто-
ту встречаемости цервикальных поражений у под-
ростков на основании данных жидкостной цитологии 
и взаимосвязь таких поражений с высокоонкоген-
ными типами ВПЧ [18]. Авторы проанализировали 
результаты цитологических исследований и данные 
тестирования на  ВПЧ у  173 несовершеннолетних 
пациенток. При определении частоты встречаемо-
сти ВПЧ высокого онкогенного риска у подростков 
со стажем половой жизни свыше трех лет учитывали 
результаты тестирования всех 173 пациенток.
Показано, что двумя основными типами ВПЧ высо-
кого онкогенного риска, обнаруженными в группах 
пациенток с отсутствием интраэпителиальных по-
ражений (NILM), являются 16-й – 5 (18,52%) случаев 
и 18-й – 6 (22,22%) случаев [18]. 70% случаев РШМ ас-
социированы с 16-м и 18-м типами ВПЧ [19]. Именно 
в этой группе необходимы проведение дополнитель-
ных диагностических исследований и  дальнейшее 
наблюдение.
При ведении подростков акушером-гинекологом 
выявлена эффективность жидкостной цитологии 
с исследованием остаточных образцов биоматери-
ала пациенток на ДНК ВПЧ высокого онкогенного 
риска, поскольку это способствует рациональному 
формированию групп риска по развитию РШМ [18]. 
Следует отметить, что исследование проводилось 
в малочисленной группе подростков.
G. Moor и соавт. изучали связь риска CIN 3-й степе-
ни и рака у ВПЧ-положительных девушек в возрасте 
21–24 лет с атипичными клетками плоского эпите-
лия неясного значения (ASCUS) и плоскоклеточным 
интраэпителиальным поражением низкой степени 
(LSIL) по результатам исследований в клинической 
практике. Проанализированы базы данных скри-
нинг-тестов и гистологических результатов за пяти-
летний период (2003–2007). Согласно полученным 
данным, риск CIN-3 и рака достаточно низок. Авто-
ры предложили рассмотреть возможность ведения 
женщин в  возрасте 21–24 лет с  ASCUS и  мазками 
LSIL без немедленной кольпоскопии, как рекомен-
довано для женщин в возрасте 20 лет и моложе [20].
N. Bhatla и  S. Singhal, проанализировав результа-
ты исследования, пришли к выводу, что первичный 
скрининг РШМ на ВПЧ постепенно вытесняет другие 
методы скрининга в развитых странах. Данный метод 
обнаруживает больше поражений CIN-3 при меньших 
затратах на его проведение. В свою очередь отрица-
тельные результаты способствуют снижению потреб-
ности в частоте скрининга у таких пациенток [21].
K.S. Okunade и  соавт. подтверждают связь между 
штаммами высокого онкогенного риска  гениталь-
ного ВПЧ и плоскоклеточным РШМ. Они подчер-
кивают важность скрининга и профилактики РШМ. 
Авторы убеждены, что основной стратегией профи-
лактики РШМ должна быть вакцинация подростков 
до их первого сексуального контакта [22].
По данным M. Arbyn и соавт., в десяти из 26 испыта-
ний (n  = 73 428) вакцинация против ВПЧ позволяет 
предотвратить предраковые состояния шейки матки, 
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особенно у девочек-подростков и женщин, у кото-
рых до вакцинации ВПЧ не обнаруживался  [23].
Обновленный систематический обзор и метаанализ 
M. Drolet и соавт. включал данные 60 млн человек 
и наблюдения за ними в течение восьми лет после 
вакцинации. Результаты убедительно свидетельству-
ют о существенном влиянии программ вакцинации 
против ВПЧ на инфицирование ВПЧ и CIN2+ среди 
девочек и женщин. Уровень CIN2+ снизился на 51% 
среди обследованных в возрасте 15–19 лет и на 31% – 
среди женщин в возрасте 20–24 лет [24].
T.J. Eun и R.B. Perkins указывают на необходимость про-
филактики ВПЧ еще в подростковом возрасте, так как 
заражение высокоонкогенными типами ВПЧ чаще про-
исходит в возрасте от 18 до 26 лет. Вакцинация против 
ВПЧ до начала половой жизни способна  предотвратить 
ВПЧ-инфекцию, предраковые состояния и РШМ [25].
G.T. Chua и соавт. оценивали влияние вакцинации 
против ВПЧ на сексуальное поведение подростков 
и частоту скрининга РШМ среди китайских девушек. 
Связи между вакцинацией и более рискованным сек-
суальным поведением подростков не установлено. 
В исследовании также показано, что чаще вакцини-
руются девушки из группы риска по РШМ [26].
H. Tanaka и соавт. изучали эффективность вакцина-
ции против ВПЧ среди девушек в возрасте 20–24 года. 
Исследователи сравнивали результаты цитологи-
ческого исследования шейки матки у 2425 девушек 
с вакцинацией и без нее в период с января 2014 г. по 
октябрь 2016 г. Частота атипичных плоскоклеточных 
клеток неопределенного значения (ASCUS) состави-
ла 0,242% (1/413) среди вакцинированных женщин 
и  2,04% (41/2012) среди женщин без вакцинации. 
Выявлено, что в течение пяти лет после вакцинации 

ВПЧ частота аномальных результатов цитологиче-
ского исследования шейки матки у вакцинированных 
значительно ниже, чем у невакцинированных [27].
M. Rosa и A. Mohammadi оценивали влияние положи-
тельного результата ВПЧ-тестирования на последую-
щее ведение девушек с диагнозом ASCUS. Установлено, 
что прогностическая ценность положительного теста 
на ВПЧ составила только 3,5 и 0% для значительной 
дисплазии и инвазивной карциномы соответственно. 
Результаты исследования также показали значитель-
ное влияние положительного результата ВПЧ-тести-
рования на тактику ведения пациенток врачами-кли-
ницистами. Авторы убеждены, что ВПЧ-тестирование 
не  должно использоваться для принятия решения 
о тактике ведения подростков с ASCUS [28].
Российские и зарубежные исследователи указыва-
ют на необходимость применения среди сексуально 
активных подростков и молодых девушек комплек-
са профилактических мероприятий, включающего 
вакцинацию, профилактические беседы, постоянное 
информирование о  ВПЧ и  способах его передачи, 
в целях предотвращения неоплазии и РШМ [29, 30].

Заключение
В ряде исследований выявлена связь между ранним нача-
лом половой жизни, количеством половых партнеров и ри-
ском заражения ВПЧ [13, 16, 17]. Кроме того, подтверж дена 
связь ВПЧ с развитием CIN и РШМ [18–20, 22]. 
Имеющиеся на  сегодняшний день данные  гово-
рят в  пользу вакцинации против ВПЧ, поскольку 
она предотвращает предраковые состояния шейки 
матки. Наиболее эффективной считается тактика 
вакцинирования девушек и подростков до их перво-
го сексуального контакта [23–25, 27].   
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Some types of human papillomavirus (HPV) cause various diseases, including cancer. The main route 
of HPV transmission is unprotected sexual contact, especially among young girls and adolescents who are 
not sufficiently aware of contraceptive methods and the risks of sexually transmitted diseases. Sexually 
active adolescents and young girls are at high risk of HPV infection. According to the results of the analysis 
of literary sources, a link has been established between the persistence of HPV and the development 
of neoplasia, and subsequently cervical cancer. That is why early prevention of HPV infection, including 
vaccination, among adolescents should be a priority.
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Клиническая фармакология 
Суперлимфа при заболеваниях 
урогенитального тракта через призму 
уровней реализации его эффектов

В статье рассматриваются механизмы действия лекарственного препарата Суперлимф 
в соответствии с уровнем реализации его эффекта при заболеваниях урогенитального тракта.

Ключевые слова: иммунотропный препарат, комплекс естественных цитокинов, интерлейкины, 
Toll-подобные рецепторы, фактор некроза опухоли альфа, противомикробные пептиды, врожденный 
и адаптивный иммунитет

Пермская 
государственная 

фармацевтическая 
академия

Т.А. Юшкова, д.м.н., Е.В. Слабинская, А.А. Яковлев
Адрес для переписки: Елизавета Вадимовна Слабинская, slabliza@yandex.ru

Для цитирования: Юшкова Т.А., Слабинская Е.В., Яковлев А.А. Клиническая фармакология Суперлимфа при заболеваниях 
урогенитального тракта через призму уровней реализации его эффектов. Эффективная фармакотерапия. 2023; 19 (37): 44–53.

DOI 10.33978/2307-3586-2023-19-37-44-53

Лекции для врачей

Введение
Иммунотропный препарат Суперлимф представ-
ляет собой фракцию противомикробных (протег-
рин-подобных) пептидов и естественный комплекс 
цитокинов, в частности интерлейкинов (ИЛ) 1, 2, 6, 
фактора некроза опухоли альфа, фактора, ингиби-
рующего миграцию фагоцитов, трансформирую-
щего фактора роста бета. Суперлимф обладает ши-
роким спектром влияния на клетки, участвующие 
в реакциях врожденного иммунитета: макрофаги, 
нейтрофилы и  естественные киллеры. Препарат 
активирует фагоцитоз, выработку ИЛ, фактора не-
кроза опухоли (ФНО) альфа, интерферона (ИФН) 
альфа и гамма моноцитами, индуцирует противо-
опухолевую активность макрофагов, способству-
ет гибели внутриклеточных паразитов, регулиру-
ет миграцию лейкоцитов. Вследствие активации 
клеток макрофагально-моноцитарного ряда под 
влиянием Суперлимфа активируются механизмы 
адаптивного клеточного и  гуморального иммун-
ного ответа. Рассмотрим механизмы действия ле-
карственного препарата в соответствии с уровнем 
реализации эффекта при заболеваниях урогени-
тального тракта.

Механизмы действия Суперлимфа 
в соответствии с уровнем реализации эффекта
Согласно Государственному реестру лекарственных 
средств, препарат Суперлимф определяется по фар-
макотерапевтической группе как стимулятор репа-

рации тканей. Репаративной называют регенерацию, 
протекающую вследствие повреждения или утра-
ты какой-либо части тела или ткани. Это сложный 
динамичный процесс, высокодинамичный каскад 
сигналов, поддерживаемый множеством клеточных 
событий, которые должны быть тесно скоордини-
рованы для эффективного восстановления. В  на-
стоящее время регенерация представляет собой от-
дельное направление медицины  – регенеративная 
медицина.
К сожалению, практикующий врач нечасто сталкива-
ется с достижениями регенеративной медицины в силу 
того, что данное направление зачастую носит экспери-
ментальный характер. Методы и препараты не входят 
в клинические рекомендации, нередко имеют высо-
кую стоимость, а о принципах и механизмах действия 
рассказывается только на профильных образователь-
ных мероприятиях. Вместе с тем известно, что методы 
регенеративной медицины направлены на адекватное 
восстановление структуры и функции поврежденно-
го органа или ткани. Значит, они способны повышать 
качество жизни, продлевать трудоспособный возраст, 
снижать затраты на длительное лечение пациентов 
с хроническими заболеваниями [1].
Методы регенеративной медицины принято ассо-
циировать с  использованием стволовых клеток, 
клеток-предшественников, выделенных из  разных 
аллогенных органов, задействованных в  процессе 
производства организмом новых клеток для замеще-
ния старых и нормализации работы имеющихся [1]. 
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За последние два десятилетия были проведены ис-
следования с использованием стволовых клеток при 
ряде хронических урологических состояний, при ко-
торых традиционная терапия оказалась неудовлетво-
рительной, например дисфункции мочевого пузыря, 
стрессовом недержании мочи, эректильной дисфунк-
ции, травме уретры, острой почечной недостаточно-
сти и ишемической травме почек [2].
Доказано, что трансплантация разных стволовых 
клеток из  разнообразных источников в  полость 
матки влияет на эндометрий (предотвращает разви-
тие фиброза, повышает количество желез, стимули-
рует ангиогенез, увеличивает толщину эндометрия, 
лучше формирует тканевые структуры), что приво-
дит к повышению частоты наступления беременно-
сти [3, 4].
Нередко механизм действия объясняется высвобож-
дением различных биоактивных молекул трансплан-
тированными стволовыми клетками, которые моду-
лируют воспаление, различные иммунные реакции. 
В конечном счете активируются тканеспецифичные 
клетки-предшественники, что приводит к регенера-
ции [5–8].
Несмотря на впечатляющие эффекты стволовых кле-
ток, сохраняется ряд серьезных негативных рисков, 
в  частности опасность неконтролируемого роста 
(при пересадке некоторые клетки остаются недиф-
ференцированными и пролиферирующими), неопре-
деленность в отношении долгосрочных эффектов ин-
дуцированного плюрипотентного состояния. Кроме 
того, известно, что соматические клетки за время 
жизни организма накапливают в своих геномах из-
менения, которые могут отражаться на  свойствах 
полученных из них плюрипотентных клеток. Пере-
программирование может активировать онкогены, 
из-за чего возрастает риск возникновения опухолей 
или тератокарцином [9, 10].
Наряду с методом стволовых клеток существуют 
другие методы, демонстрирующие регенератив-
ный эффект, с  использованием аллогенных кле-
ток. Имеются доказательства применения ауто-
логичной плазмы, богатой тромбоцитами, для 
стимуляции регенерации эндометрия в клиниче-
ских ситуациях с нарушением роста эндометрия 
и рубцеванием [11]. В обзорах данный метод рас-
ценивают как альтернативную стратегию лечения 
пациенток с тонким эндометрием и рецидивирую-
щей неудачей имплантации [12].
В  урологической практике аутологичную плазму, 
богатую тромбоцитами, успешно используют в ка-
честве инстилляций и инъекций при заболеваниях 
мочевого пузыря в качестве стимулятора регенера-
ции [13–17].
Посредством секреции альфа-гранул тромбоцитов 
плазма, богатая тромбоцитами, увеличивает высво-
бождение факторов роста, молекул адгезии и хемо-
кинов, которые, взаимодействуя с местной средой, 
способствуют дифференцировке, пролиферации 
и  регенерации клеток [18, 19]. Вместе с  тем тром-
боциты как основные компоненты плазмы, богатой 

тромбоцитами, содержат свыше 1100 различных ре-
гуляторных молекул [20]. То есть механизм действия 
обеспечивается не собственно введенными клетка-
ми, а  непосредственно содержащимися в  них сиг-
нальными эффекторами.
Для регенеративных эффектов структур эндоме-
трия доказано использование другого типа клеток 
из ауто логичной периферической крови – монону-
клеаров (МНК), состоящих из Т-, В- и NK-клеток, 
моноцитов и дендритных клеток. Это направление 
также расценивают как новую лечебную процеду-
ру, при которой развивается начальное воспаление, 
необходимое для имплантации. Данная процедура 
демонстрирует высокую эффективность [21]. Уста-
новлено, что введение мононуклеаров перифериче-
ской крови независимо от стадии эмбриона и типа 
цикла увеличивает частоту клинической беремен-
ности и живорождения у пациенток, перенесших ре-
цидивирующие неудачи имплантации [22]. На дан-
ный момент качество доказательств, полученных 
в рандомизированных клинических исследованиях 
внутриматочной инфузии МНК, остается умерен-
ным, в то время как для всех остальных видов те-
рапии/вмешательств оно варьируется от низкого до 
очень низкого [23].
В целом механизм действия любой клеточной тера-
пии включает выработку цитокинов, факторов роста, 
блокирование антител, пролиферацию B-клеток, 
снижение активности NK-клеток, увеличение коли-
чества Th2 и Treg и уменьшение числа Th1 и Th17 [24] 
за счет совокупности всех веществ-мессенджеров, 
выпущенных имплантированными клетками нару-
жу, включая микровезикулы и  экзосомы, а  также 
другие важные факторы, растворенные в жидкости.
Обширный арсенал биоактивных молекул, секрети-
руемых клетками, именуют секретомом. Секретом 
продемонстрировал значительный терапевтический 
эффект в  регенеративной медицине. Изучение те-
рапевтического потенциала секретома позволило 
исследователям воспроизвести противовоспали-
тельные, проангиогенные и трофические эффекты 
клеточных технологий без использования самих кле-
ток. В настоящее время секретом считается наиболее 
предпочтительным для регенеративной медицины 
по  сравнению с  традиционной клеточной терапи-
ей [25].
Использование бесклеточного секретома позволяет 
избежать проблем с туморогенностью, иммунореак-
тивностью и неправильной дифференцировкой, свя-
занной с клеточной терапией [26–29]. Более того, до-
казано, что супернатанты (жидкая фаза, остающаяся 
после того, как нерастворимые вещества осаждаются 
в процессе центрифугирования или осаждения), по-
лученные из МНК, незначительно отличаются от се-
кретома стволовых клеток в отношении пролифера-
ции клеток [30].
В  настоящее время исследования использования 
секретома с целью регенерации тканей охватывают 
большое количество областей медицины – от диа-
бетической стопы до урологической практики, где 
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демонстрируется значительная эффективность [25]. 
В Европе на основе секретома МНК готовится к вы-
пуску коммерческий препарат [31]. Тем не  менее 
разработка секретомной терапии в  мире все еще 
происходит медленно: крайне необходимы масшта-
бируемые и соответствующие GMP процедуры вы-
деления, информация о терапевтическом механизме 
действия, дозировках, способах введения и новых ре-
цептурах, способных доставлять растворимые белки 
неинвазивным способом [32].
К  тому моменту, когда в  современной литературе 
секретомную терапию назвали прорывом в регене-
ративной медицине, а  клиническое исследование 
2015  г.  (ClinicalTrials.gov: NCT02284360) стало пер-
вым в мире исследованием регенерации кожи на ос-
нове секретома [33], в  России уже был разработан 
и опубликован (1987 г.) метод извлечения секретома 
из мононуклеаров и его стабилизации. В 2005 г. была 
опубликована работа, обобщающая клинический 
опыт комплексного лечения осложненного раневого 
процесса [34]. Термин «секретом» был введен только 
в 2004 г. [35]. На момент создания методики в России 
существовал термин «лимфокины» – биологически 
активные вещества, синтезируемые и  выделяемые 
всеми популяциями лимфоцитов. С их помощью осу-
ществляются кооперация, координация и регуляция 
функции клеток [36]. Соответственно метод, а впо-
следствии и  препарат, разрешенный к  обращению 
на территории России, содержащий супернатант лим-
фокинов (секретома) МНК, был назван Суперлимфом.
Примечательно, что до настоящего времени данный 
метод имеет самый большой опыт клинического 
применения (при разных нозологиях). Метод, не-
однократно демонстрировавший регенеративный, 
противовоспалительный и антибактериальный эф-
фекты и отсутствие побочных явлений, подтверж-
ден в  более чем 200 научно-клинических рабо-
тах [37].

Выделяют следующие уровни реализации эффектов: 
системный, органный, клеточный, субклеточный, ре-
цепторный, биохимический и генетический.
Действие Суперлимфа начинается на  рецепторном 
уровне, а именно с взаимосвязи с Toll-подобными ре-
цепторами (Toll-like receptors, TLR). TLR – сигнальные 
образ-распознающие рецепторы (pattern-recognition 
receptors, PRR) врожденной иммунной системы, через 
которые запускаются гены, ответственные за синтез 
провоспалительных цитокинов. Система врожденного 
иммунитета сфокусирована на нескольких высококон-
сервативных структурах микроорганизмов, которые 
получили название молекулярных паттернов, ассоци-
ированных с патогеном (patogen-associated molecular 
patterns, PAMP), а соответствующие им рецепторы – 
образ-распознающих рецепторов, или PRR [38]. Ле-
карственный препарат связывается с TLR-2- и TLR-4-, 
а также TLR-3-, TLR-7-, TLR-9-рецепторами (причем 
TLR-2 отвечает за защиту клетки от апоптоза, TLR-4 
проявляет себя как важный регулятор выживаемости 
нейтрофилов, а TLR-3, TLR-7, TLR-9 отвечают за ак-
тивацию лизосомальных ферментов). Эффект Супер-
лимфа на генетическом уровне заключается в повы-
шении экспрессии TLR. Эта взаимосвязь очень важна, 
поскольку при хроническом эндометрите первичным 
звеном в  формировании реактивности эндометрия 
к чужеродным агентам считаются TLR. При активации 
TLR бактериями, вирусами, простейшими и любыми 
другими экзогенными и эндогенными факторами за-
пускается каскад последовательных внутриклеточных 
реакций, инициирующих в ядре транскрипцию генов 
провоспалительных цитокинов, ИФН и антимикроб-
ных пептидов. Так, на фоне применения Суперлимфа 
при дисплазии шейки матки уменьшается вирусная 
нагрузка, что обусловлено активацией показателей 
врожденного иммунитета как в слизистой оболочке 
цервикального канала, так и во влагалище за счет ак-
тивации экспрессии генов TLR-2 и TLR-9 (рис. 1) [39].

Лекции для врачей

Рис. 1. Эффекты Суперлимфа при дисплазии шейки матки
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Реализация эффектов регуляции состояния TLR неодно-
кратно отмечалась в исследованиях у больных хрониче-
ским рецидивирующим циститом, при котором значи-
тельную роль играет дисбаланс факторов врожденного 
иммунитета. Наиболее значимыми из них при инфекции 
мочевыводящих путей являются мембранные рецепто-
ры TLR-2 и TLR-4 и противомикробный пептид бета-де-
фензин-1 (HBD-1). У пациенток с хроническим бактери-
альным циститом отмечалось достоверное увеличение 
экспрессии генов TLR-2 в 6,9 раза, TLR-4 – в 2,6 раза, 
а также снижение экспрессии гена HBD-1 в 13,6 раза 
по сравнению со здоровыми женщинами. Соответствен-
но при инстилляции препарата Суперлимф непосред-
ственно в мочевой пузырь спустя шесть месяцев после 
комбинированной терапии с применением антибиотиков 
у больных циститом наблюдалась нормализация показа-
телей уровня экспрессии генов TLR-2, TLR-4 и HBD-1 до 
аналогичных значений в группе здоровых женщин, что 
позволило сократить количество рецидивов у женщин 
с хроническим бактериальным циститом [40].
Исследование с  использованием препарата в  суп-
позиториях расширило понимание регуляции экс-
прессии  генов TLR. В  начале терапии отмечалось 
увеличение экспрессии гена TLR-2 у женщин, полу-
чавших Cуперлимф 25 ЕД, в 4,5 раза (р = 0,08), что 
свидетельствовало об  усиленном распознавании 
лигандов и активации защитной функции мукозаль-
ного иммунитета мочеполового тракта. Ближе к за-
вершению курса терапии уровни ФНО-альфа, TLR-2, 
TLR-4 снижались, что свидетельствовало об умень-
шении воспалительной реакции и наступлении фазы 
реконвалесценции, а следовательно, об иммунорегу-
ляторном действии препарата Суперлимф [41]. 
Клеточный уровень реализации эффекта лекарствен-
ного препарата характеризуется активацией нейтро-

филов, моноцитов, макрофагов (клеток фагоцитарно-
го ряда), фибробластов и усилением взаимодействия 
между этими клеточными элементами. Развитие мо-
лекулярного уровня реализации Суперлимфа заклю-
чается в увеличении концентрации внутриклеточных 
ионов кальция и последующей модуляции кислород-
ного метаболизма фагоцитарных клеток за счет ак-
тивных форм кислорода и азота, что приводит к ак-
тивации данных клеток (макрофагов, нейтрофилов). 
Это отражает биохимический и субклеточный уровни 
реализации. Например, действие препарата на фибро-
бласты кожи человека, пародонта и роговицы состоит 
в регуляции синтеза коллагена, гликозаминогликанов 
и их пролиферативной активности [42, 43], тем более 
что фибробласты кожи, являющейся самостоятель-
ным эндокринным и иммунным органом, регулируют 
процессы репарации. Это в свою очередь характеризу-
ет тканевой и органный уровни реализации эффектов. 
Неполноценность первичного звена реагирования, то 
есть нарушение базовых механизмов врожденного 
иммунитета, таких как распознавание и фагоцитоз 
возбудителя, приводит к недостаточной продукции 
провоспалительных цитокинов и  развитию хрони-
ческой воспалительной реакции. Наличие последне-
го в высоком цилиндрическом эпителии матки пре-
пятствует наступлению беременности. хронический 
эндометрит  – самостоятельная причина бесплодия 
у 18,8% женщин и фактор невынашивания беремен-
ности у 52,1% пациенток [44–46]. Например, на фоне 
применения Суперлимфа в комплексном лечении па-
циенток с хроническим сальпингоофоритом повыша-
ется уровень нейтрофильных пептидов лейкоцитов 
в сыворотке крови, что в свою очередь активирует 
противомикробную защиту и регулирует механизмы 
врожденного и адаптивного иммунитета (рис. 2) [47].

Лекции для врачей

Рис. 2. Эффекты Суперлимфа в комплексном лечении пациенток с хроническим сальпингоофоритом
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Цитокины (ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ФНО-альфа) акти-
визируют хемотаксис нейтрофилов, усиливают ад-
гезию  гранулоцитов и  моноцитов к  эндотелию за 
счет увеличения экспрессии адгезионных молекул, 
в частности молекул межклеточной адгезии 1-го типа 
ICAM-1 (intercellular adhesion molecule 1) и молекул 
адгезии сосудистого эндотелия 1-го  типа VCAM-1 
(vascular cell adhesion molecule 1), с последующим их 
выходом из сосудистого русла в очаг повреждения, что 
приводит к бурной воспалительной реакции и быстро-
му уничтожению инфекционных агентов, поскольку:
 ■ ИЛ-1 активирует антигенпрезентирующие клетки 

и  CD4-лимфоциты, влияет на  дифференцировку 
Т- и  В-лимфоцитов, активирует цитотоксические 
Т-лимфоциты и NK-клетки, участвует в регуляции 
продукции других цитокинов;

 ■ ИЛ-2 повышает цитолитическую функцию Т-кил-
леров и  NK-клеток, активирует моноциты и  ма-
крофаги, которые повышают синтез и  секрецию 
ФНО-альфа, ИЛ-1-бета, ИЛ-6, ИЛ-8,  гранулоци-
тарного колониестимулирующего фактора;

 ■ ИЛ-6 является кофактором пролиферации В-лим-
фоцитов и  самостоятельным дифференцировоч-
ным фактором. Он равномерно стимулирует вы-
работку иммуноглобулинов всех классов; 

 ■ лекарственный препарат активирует и контролирует 
дифференцировку и  выживаемость В-лимфоцитов 
(этот путь активации В-лимфоцитов сопровождает-
ся усилением выброса кальция, фосфорилировани-
ем некоторых киназ, усилением эндоцитоза, синтеза 

Рис. 3. Системные эффекты Суперлимфа, связанные с выработкой медиаторов 
воспаления
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Дифференцировка  
T- и B-лимфоцитов

Цитотоксические 
Т-лимфоциты

Увеличение синтеза  
и секреции ФНО-альфа, 

ИЛ-1P, ИЛ-6, ИЛ-8,  
ИЛ-10, гранулоцитарного 
колониестимулирующего 

фактора 

иммуноглобулинов (M, A, G, D, E) и рассматривается 
как альтернативный путь активации В-лимфоцитов;

 ■ под влиянием ФНО-альфа местно повышается со-
судистая проницаемость, которая направлена на ло-
кализацию патогенеза инфекции у  входных ворот 
и  характеризуется классическими признаками вос-
паления (отек, болезненность, покраснение). Сис-
темные эффекты связаны с выработкой медиаторов 
воспаления (ИЛ-1, ИЛ-6, ИФН-гамма) (рис. 3) [46].

Так, применение Суперлимфа у больных хроническим 
бактериальным простатитом (хБП)/синдромом хрони-
ческой тазовой боли воспалительного характера эффек-
тивно в 72% случаев. При этом существенно изменяется 
уровень провоспалительных (ИЛ-6, ИЛ-8) и противово-
спалительного (ИЛ-10) цитокинов в эякуляте, что сви-
детельствует о  регуляции механизмов врож денного 
иммунитета в простате при использовании  комплекса 
цитокинов в лечении больных хБП [48, 49]. 
В  современных работах показано, что в  группе Су-
перлимфа увеличение активности противовоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-4, ИЛ-10, ИЛ-13) и снижение 
уровня провоспалительных цитокинов (ИЛ-2, ИЛ-12) 
влияют на более выраженное увеличение подвижности 
сперматозоидов на 42,3%, снижение уровня MAR-те-
ста на 64,7%, окислительного стресса сперматозоидов 
на 56,1%, а также фрагментацию ДНК сперматозоидов 
на 25,6% по сравнению с группой без Суперлимфа [50].
В свою очередь у больных абактериальным хрони-
ческим простатитом в ассоциации с герпетической 
инфекцией Суперлимф демонстрирует хорошие не-
посредственные и отдаленные результаты, уменьша-
ет выраженность клинических симптомов заболева-
ния в более короткие сроки и положительно влияет 
на динамику воспалительного процесса [51, 52].
Тенденция к  снижению ИЛ-8 отмечается также 
и в цервикальной слизи при хроническом эндометри-
те. Положительные значения изучаемого показателя 
наблюдаются у 100% обследованных. Уровни ИЛ-8 
у пациенток, получающих Суперлимф, колеблются 
в пределах 1588–2100 пг/мл в отличие от первона-
чальных результатов  – 2000–4000 пг/мл. Следова-
тельно, Суперлимф оказывает иммунорегулирующее 
действие на  уровень ИЛ-8, который стимулирует 
функциональную активность лейкоцитов и макро-
фагов в очаге инфекции [45, 47, 53].
Экзогенная цитокинотерапия, то есть применение Су-
перлимфа, при хроническом эндометрите способству-
ет восстановлению процессов ангиогенеза в ткани эн-
дометрия и улучшает показатели ее репродуктивной 
функции [44]. Эффективность подтверждена в про-
спективном рандомизированном плацебо-контро-
лируемом ослепленном исследовании, в  котором 
посредством иммуногистохимического изучения био-
птатов эндометрия доказано статистически значимое 
снижение выраженности хронического эндометрита. 
В частности, добавление локальной цитокинотерапии 
в адъювантном режиме к противомикробной терапии 
хронического эндометрита приводило к более высо-
кому удельному весу элиминации микробных агентов 
из полости матки [54].



В  рандомизированном контролируемом исследо-
вании с  участием 2252 пациенток самым значи-
мым доказательством иммунологических эффектов 
на органном маточном уровне в группе Суперлимфа 
по сравнению с группой без него стало увеличение 
показателей наступления беременности в  1,5 раза 
независимо от  приема прогестерона. У  пациенток 
с продолжительностью бесплодия пять лет и более 
частота наступления беременности увеличилась 
более чем в три раза, риск выкидышей в ранние сроки 
снизился в 6,3 раза, риск преждевременных родов – 
в 2,5 раза, риск преэклампсии, гипоксии и задержки 
роста плода – в два раза [55, 56].

Лекции для врачей

Кроме того, под влиянием экзогенных цитокинов ме-
няется собственный цитокиновый фон тканей, что 
индуцирует приток в очаг в основном мононуклеар-
ных фагоцитов, в связи с чем воспалительная реакция 
приобретает локальный и менее выраженный харак-
тер. Это определяет системный уровень реализации 
противовоспалительного эффекта препарата и имеет 
большое значение при воспалении предстательной же-
лезы, когда наиболее выраженные изменения наблю-
даются в системе врожденного иммунитета: страдает 
функциональная активность моноцитов/макрофагов, 
нейтрофилов, изменяется баланс про- и противовос-
палительных цитокинов (рис. 4) [48].

Рис. 4. Реализация противовоспалительного эффекта Суперлимфа
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Противовоспалительный компонент лекарст-
венного средства, представленный противоми-
кробными пептидами (протегрины), не позволя-
ет процессу принять гиперергический характер 
с  аутолизом неповрежденных тканей. Протег-
рины, будучи поверхностно-активными веще-
ствами, электростатически связываются с отри-
цательно заряженными структурами мембраны 
бактериальной клетки и  образуют мультимер-
ные поры, через которые осуществляется выход 
жизненно важных компонентов микроорганизма 
(ионов калия, фосфорсодержащих соединений, 
аминокислот, нуклеотидов, коферментов). В ре-
зультате происходят подавление дыхания, окис-
лительного фосфорилирования, репликации, 
транскрипции и синтеза белков, то есть ключе-
вых метаболических процессов микробных кле-
ток, и  соответственно их  гибель. Так, при вос-
палительных процессах мочеполовой системы 
коррекция иммунных нарушений и антибакте-
риальное действие за счет противомикробных 
пептидов лекарственного препарата позволяют 
повысить эффективность элиминации патоге-
нов, в  том числе адгезированных, в  слизистую 
оболочку урогенитального тракта и  нормали-
зовать уровень условно-патогенных возбудите-
лей [41, 57, 58].
Действие Суперлимфа на микобактерии туберкулеза 
реализуется по крайней мере через два механизма. 
В случае с чувствительным штаммом Mycobacterium 
tuberculosis наблюдается прямое антимикобактери-
альное действие за счет противомикробных пепти-
дов, входящих в состав препарата. В то же время эф-
фект на резистентный штамм M. tuberculosis связан 
с регуляцией функций макрофагов, фагоцитировав-
ших M. tuberculosis. В данном случае бактерицидная 
активность фагоцитов стимулируется цитокинами 
лекарственного препарата, что приводит к усилению 
выработки ими активных форм кислорода и азота, 
продукции аутологичных цитокинов и в целом спо-
собствует уничтожению внутриклеточных патоге-
нов [59].
Вместе с  тем лекарственный препарат оказыва-
ет прямое и  опосредованное действие за счет 
цитокинов  – активирует выход лизосомальных 
ферментов лейкоцитов, в частности катепсинов, 
которые лизируют бактерии и  расщепляют за-
хваченные в  процессе фагоцитоза чужеродные 
агенты. Установлено прямое ингибирующее дей-
ствие препарата на  рост Staphylococcus aureus, 
Escherichia coli ,  на  вирус простого  герпеса 
1-го и 2-го типов [43, 60].
Cуперлимф демонстрирует и антикандидозную ак-
тивность в отношении музейных штаммов и кли-
нических изолятов Сandida albicans. Нормоценоз 
наблюдается у 83% пациентов после семи дней те-
рапии Суперлимфом совместно со  стандартным 
лечением (66% в отсутствие Суперлимфа) и сохра-
няется у 70% в течение шести месяцев (52% без Су-
перлимфа).

Применение Суперлимфа в составе комплексной 
терапии хронического рецидивирующего церви-
цита позволяет добиться статистически значимых 
результатов в отношении элиминации вируса па-
пилломы человека высокого онкогенного риска: 
у 93,02% пациенток рецидивы хронического цер-
вицита в течение года отсутствуют [61, 62].
На фоне цитокинотерапии при дисплазии шейки 
матки у беременных вирусная нагрузка снижает-
ся в 1,2 раза для вируса папилломы человека он-
когенного типа группы А9 и в 1,8 раза – для груп-
пы А7. Отмечается двукратное увеличение 
экспрессии ФНО-альфа и десятикратное – НBD-1 
и TLR-9 и TLR-2 в цервикальном канале. В эпи-
телии влагалища уровень TLR-9 возрастает 
в 5,3 раза [44, 63].
Особенностью терапевтического эффекта Супер-
лимфа является топическая физиологическая ре-
гуляция патологического процесса [64]. Физио-
логичность действия лекарственного препарата 
выражается в  локальной (топической) стиму-
ляции функциональной активности клеток фа-
гоцитарного ряда (моноцитов и  нейтрофилов). 
Препарат активирует фагоцитоз, выработку соб-
ственных цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО-альфа), 
индуцирует противоопухолевую цитотоксич-
ность макрофагов, способствует  гибели вну-
триклеточных паразитов, регулирует миграцию 
клеток в очаг воспаления, не только увеличивает 
активность естественных киллеров, но  и  инду-
цирует выброс противовоспалительных цитоки-
нов (ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-10), осуществляющих 
хелперную функцию формирования как клеточ-
ного, так и  гуморального иммунитета. За счет 
противомикробных пептидов (эндогенных анти-
биотиков) лекарственный препарат снижает ги-
перразвитие воспалительных реакций, локали-
зует очаг воспаления, стимулирует регенерацию 
и эпителизацию раневых дефектов, способствует 
ангиогенезу.
Эффективность препарата Суперлимф подтверж-
дают результаты европейских исследований 
секретома, выделенного из  мононуклеаров пе-
риферической крови. Такие данные получены 
в доклинических испытаниях на моделях живот-
ных и в клинических исследованиях с участием 
людей [65].
Фармакологические знания расширяются благода-
ря использованию современных научных методов, 
подтверждающих, что секретом мононуклеаров 
периферической крови изменяет сигнатуру транс-
криптома в сердце, печени и селезенке после экс-
периментального острого инфаркта миокарда [66], 
ослабляет активацию тучных клеток и базофилов 
[67], активирует проангиогенные и антипротеоли-
тические процессы в клетках цельной крови и за-
щищает эндотелиальный барьер [68], подавляет 
образование нейтрофильных внеклеточных лову-
шек [69], ослабляет гипертрофическое рубцевание 
кожи [70].

Лекции для врачей
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Дисменорея – это синдром, основным клиниче-
ским признаком которого является боль внизу 
живота накануне и во время менструации [1]. 

Кроме боли внизу живота симптомокомплекс дисме-
нореи может включать:
 ■ психоэмоциональные симптомы (раздражи-

тельность, депрессия, тревожность, анорекcия 
или булимия, непереносимость запахов, извра-
щение вкуса, сонливость, нарушение  глубины 
и ритма сна);

 ■ вегетативные симптомы (головная боль, тошно-
та и  рвота, диарея или запор, тенезмы, вздутие 
живота, боль в  области поясницы, учащенное 
мочеиспускание, повышение температуры тела, 
ощущение жара, потливость,  головокружение 
и синкопальные состояния); 

 ■ обменно-эндокринные симптомы (кожный зуд, 
артралгии, отеки, полиурия, рвота). 

В редких случаях отмечается атипичное течение дис-
менореи, когда ведущей жалобой становится не боль, 
а иные, менее специфичные симптомы, беспокоящие 
пациентку в большей степени. Болевой синдром при 
этом может быть слабо выраженным или отсутст-
вовать.
Дисменорея считается наиболее распространен-
ной гинекологической проблемой у женщин всех 
возрастов и рас и одной из наиболее частых причин 
тазовой боли [2]. Распространенность дисменореи 
существенно варьируется – от 12 до 90% [3]. Симп-
томы обычно проявляются в подростковом возра-
сте и могут привести к пропускам занятий в школе 
и отсутствию на работе, а также к ограничениям 
в  социальной, академической и  спортивной дея-
тельности, что говорит не только о медицинской, 
но  и о  социально-экономической актуальности 
проблемы [4].

По  данным зарубежных авторов, количество 
пропусков занятий в  школах достигает 10–20% 
и более [5, 6]. Интернет-опрос свыше 32 000 гол-
ландских женщин в возрасте 15–45 лет показал, что 
в  среднем количество нетрудоспособных дней  – 
1,3 в год при среднем снижении производительно-
сти на 23,2 дня в год [7].

Факторы риска и их влияние на патогенез
По разным данным, среди женского населения в воз-
расте 10–20 лет первичная дисменорея встречается 
с частотой 43–90%. С увеличением гинекологическо-
го возраста этот показатель возрастает и достигает 
пика на пятом году после менархе [8].
Дисменорея обычно не возникает до установления 
овуляторных менструальных циклов. Этот процесс 
занимает от нескольких месяцев до нескольких лет 
после менархе в  зависимости от  индивидуальной 
скорости созревания гипоталамо-гипофизарно-го-
надной системы. Примерно от 18 до 45% подрост-
ков имеют овуляторные циклы через два года после 
менархе, от 45 до 70% – через 2–4 года, 80% – через 
четыре-пять лет [9].
Одни исследователи опровергают гипотезу о связи 
первичной дисменореи с  овуляцией [10], другие 
находят повышенную частоту овуляторных цик-
лов среди пациенток с дисменореей, хотя дисмено-
рея также может сопровождать и  ановуляторные 
циклы, особенно на фоне обильных кровотечений 
с крупными фрагментами эндометрия [11]. С уче-
том противоречивого характера данных особенно-
сти патогенеза дисменореи у подростков требуют 
дальнейшего изучения. 
Факторы риска, связанные с  тяжелой дисмено-
реей, также включают курение, стресс, употреб-
ление кофеин-содержащих напитков, раннее ме-
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нархе, меноррагии [12–14]. Распространенность 
первичной дисменореи снижается с  возрастом. 
Вторичная дисменорея развивается в более позд-
нем возрасте. 
Не исключена семейная предрасположенность к пер-
вичной дисменорее [12, 14]. Снижение риска связано 
с более ранним возрастом первых родов, более вы-
соким паритетом и использованием гормональных 
контрацептивов [12].
Распространенность дисменореи среди молодых 
женщин неизменно высока и не обусловлена эконо-
мической ситуацией в стране [15]. Увеличение индек-
са массы тела ассоциируется с увеличением тяжести 
дисменореи [16].
Изменение качественного состава пищи, в частно-
сти употребление яиц, может способствовать повы-
шению уровня полиненасыщенных жирных кислот 
в организме, а следовательно, профилактике разви-
тия дисменореи [17].

Патогенез первичной дисменореи:  
роль простагландинов 
Ключевая роль в развитии первичной дисменореи 
отводится простагландинам Е2 и F2-альфа. Физио-
логическая роль данных веществ состоит в обеспе-
чении менструальной реакции за счет следующих 
эффектов [18]:
 ■ сокращение спиральных артериол, приводящее 

к ишемии и отторжению эндометрия;
 ■ сокращение мышц тела матки; 
 ■ расслабление мышц шейки матки. 

На образование, высвобождение и утилизацию 
простагландинов влияют многочисленные фак-
торы: стимуляция нервов,  гипоксия, механиче-
ское растяжение органа, уровень половых гор-
монов, экология [19]. Воздействие указанных 
факторов в случае дисменореи может привести 
к росту уровня простагландинов, неадекватно-
му для физиологического течения менструации, 
и соответственно к более тяжелому течению дис-
менореи. 
Порочный круг патогенеза первичной дисменореи 
включает в себя: 
 ■ регресс желтого тела перед менструацией;
 ■ снижение секреции половых гормонов (прогесте-

рона и эстрадиола); 
 ■ активацию ферментов фосфолипазы А2 и цикло-

оксигеназы (ЦОГ) 2-го  типа в  ответ на  сниже-
ние уровня половых гормонов и связанное с ним 
уменьшение интенсивности кровоснабжения эн-
дометрия;

 ■ увеличение продукции арахидоновой кис-
лоты из  фосфолипидов клеточных мембран 
и  далее простагландинов (преимущественно 
F2-альфа) из  арахидоновой кислоты в  эндо-
метрии.

Кроме того, простагландины вызывают сокраще-
ние спиральных артериол функционального слоя 
эндометрия, формируется ишемия эндометрия. 
Ишемия эндометрия увеличивает образование 

фосфолипазы А2. При первичной дисменорее 
в  эндометрии возрастает активность фосфоли-
пазы А2, что приводит к  увеличению выработ-
ки арахидоновой кислоты. Возрастает продук-
ция простагландинов из арахидоновой кислоты 
за счет фермента ЦОГ-2. Из-за чрезмерного для 
обеспечения нормальной менструальной реакции 
количества образовавшихся простагландинов 
начинаются дискоординированные сокращения 
миометрия. Эти сокращения неритмичные, воз-
никают с высокой частотой (более четырех-пяти 
в  течение десяти минут), нередко начинаются 
с повышенного базального тонуса (свыше 10 мм 
рт. ст.) и  приводят к  повышению внутриматоч-
ного давления (свыше 150–180 мм рт. ст., иногда 
более 400 мм рт. ст.) [20]. Когда маточное давление 
превышает артериальное, развивается ишемия 
мышечного слоя матки, накапливаются анаэроб-
ные метаболиты, стимулирующие болевые ней-
роны типа С, что приводит к дисменорее. Акти-
вация рецепторов растяжения, вероятно, также 
играет роль в восприятии боли. Ишемия миоме-
трия и эндометрия приводит к еще большему уси-
лению образования простагландинов. 
В упрощенном виде схема патогенеза первичной дис-
менореи представлена на рисунке. 
Эта гипотеза подтверждается доказательствами:
 ■ эндометриальные концентрации простагландинов 

Е2 и F2-альфа в менструальной жидкости и ткани 
эндометрия повышены у  пациенток с  первичной 
дисменореей и  коррелируют с  выраженностью 
боли [21–23];

 ■ допплеровские исследования показывают, что 
женщины с первичной дисменореей имеют повы-
шенные индексы сопротивления маточных арте-
рий во время менструации по  сравнению с  жен-
щинами без дисменореи [24, 25];

Схема патогенеза первичной дисменореи

3. Спазм мышц 
матки

1. Ишемия 
эндометрия

2. Увеличение 
простагландинов  

E2 и F2-альфа

Эндометрий
Миометрий
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 ■ женщины с первичной дисменореей, получающие 
нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП), отмечают улучшение симптомов 
с течением времени одновременно со снижением 
внутриматочного давления/сократимости и уров-
ня простагландинов в  менструальной жидко-
сти [26, 27].

Дополнительные факторы
Роль вазопрессина
В исследованиях показано, что у женщин с дисме-
нореей концентрация вазопрессина в плазме крови 
во время менструации повышена [28]. Введение ва-
зпорессина усиливает сократительную активность 
матки, снижает маточный кровоток и способствует 
развитию дисменореи. Инфузия вазопрессина при-
водит к повышению концентрации простагландина 
F2-альфа в плазме крови. Действие вазопрессина 
не блокируется препаратами антипростагландино-
вого ряда. Возможно, именно это объясняет в ряде 
случаев неэффективность лечения дисменореи. 
Однако доказано, что комбинированные оральные 
контрацептивы способствуют снижению содержа-
ния данного вещества, что подтверждает право-
мочность одновременного лечения пероральными 
контрацептивами и антипростагландиновыми пре-
паратами. 

Роль брадикинина и окситоцина
Брадикинин и окситоцин модулируют выброс про-
стагландинов за счет изменения подачи субстрата 
окисления (свободных жирных кислот), видимо, 
через кальциевый ток. Отмечается положительная 
обратная связь между содержанием простагланди-
нов и действием окситоцина [29].

Лейкотриены
Экспериментальные данные позволяют предполо-
жить, что лейкотриены наряду с простагландинами 
тоже играют самостоятельную роль в патогенезе дис-
менореи, и объяснять некоторые виды дисменореи, 
устойчивые к лечению НПВП. Кроме того, лейкотри-
еновой теорией можно объяснить случаи дисмено-
реи у женщин без повышенного уровня простаглан-
динов в менструальной крови. 
Лейкотриеновые рецепторы широко распростра-
нены в эндометрии и  гладкой мускулатуре матки. 
В ряде исследований у пациенток с менструальной 
болью отмечались высокие уровни лейкотриенов 
в эндометрии и гладких мышцах матки [30].
Чем обусловлена резистентность к  НПВП у  дан-
ной группы пациенток? Фермент ЦОГ, который ин-
гибируется под действием НПВП, катализирует 
реакцию превращения арахидоновой кислоты в цик-
лический эндопероксид простагландин Е2. В резуль-
тате синтез простагландинов резко уменьшается, 
и начинают преобладать лейкотриены. Высокая кон-
центрация нейтрофилов обусловливает повышенный 
синтез лейкотриенов, особенно при аномально высо-
ком уровне полиморфных нейтрофилов в менстру-
альной жидкости.

Заключение
Несмотря на  большое количество мировых данных 
о патогенезе дисменореи, эта тема требует дальнейше-
го изучения. Расширение знаний о патогенезе поможет 
в создании новых более эффективных и безопасных 
средств борьбы с ней, что в перспективе приведет к зна-
чительному экономическому эффекту за счет уменьше-
ния количества нетрудоспособных рабочих и учебных 
дней, а также повышению качества жизни женщин.  
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Аномальные маточные 
кровотечения пубертатного 
периода и COVID-19:  
этиология и патогенез

Проведен анализ научных работ, размещенных в eLibrary, PubMed, Google Scholar, 
за 2020–2023 гг. Проанализированы клинические рекомендации «Аномальные маточные 
кровотечения в пубертатном периоде», методические рекомендации Минздрава России 
«Особенности клинических проявлений и лечения заболевания, вызванного новой коронавирусной 
инфекцией (COVID-19), у детей» и временные методические рекомендации Минздрава России 
«Профилактика, диагностика и лечение новой коронавирусной инфекции (COVID-19)». 
Прослеживается отчетливая связь между ростом количества госпитализированных девочек 
раннего репродуктивного возраста с аномальными маточными кровотечениями пубертатного 
периода (АМК ПП) и перенесенным COVID-19.
В целях улучшения прогнозирования и оптимизации тактики ведения и лечения девочек с АМК ПП 
и перенесенной коронавирусной инфекцией проанализированы воздействие COVID-19 на АМК ПП, 
особенности их этиологии и патогенеза. Учитывая высокую степень хронического течения 
и тенденцию к рецидивам, необходимо разработать методику, позволяющую оценить вероятность 
повторного случая АМК ПП, в том числе исходя из патогенетических особенностей воздействия 
COVID-19 на менструальный цикл. 

Ключевые слова: новая коронавирусная инфекция, SARS-CoV-2, COVID-19, аномальные маточные 
кровотечения, пубертатный период, менструальный цикл, репродуктивное здоровье
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Мировое сообщество столкнулось с  чрез-
вычайной ситуацией – вспышкой новой 
коронавирусной инфекции. Согласно 

данным Всемирной организации здравоохране-
ния (ВОЗ), на 31 мая 2023  г. в мире зарегистри-
ровано 767 млн подтвержденных случаев забо-
левания COVID-19, в том числе 6,9 млн случаев 
смерти. По состоянию на 1 июня 2023 г. введено 
13,3 млрд доз вакцин. 

Среди заболевших дети составляют не более 11%. 
В  структуре заболевших COVID-19 на  долю но-
ворожденных и детей первого года жизни прихо-
дится 2,2 и 14,5% соответственно, на детей от года 
до трех лет – 11,9%, от трех до семи лет – 14,9%, 
от  восьми до 13 лет  – 24,2%, 14–17 лет  – 34,5%. 
У детей до года и подростков тяжелые формы те-
чения COVID-19 встречаются чаще. Однако легкое 
и  бессимптомное течение коронавируса у  детей 
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не исключает нежелательного постковидного синд-
рома, к которому в том числе относятся нарушения 
менструального цикла: аномальные маточные кро-
вотечения (АМК), нерегулярный менструальный 
цикл, дисменорея. Основными факторами риска 
тяжелой формы COVID-19 считаются неблагопри-
ятный преморбидный фон (заболевания легких, 
врожденные пороки сердца, бронхолегочная дис-
плазия, болезнь Кавасаки); иммунодефицитные 
состояния различного  генеза, в  том числе вирус 
иммунодефицита человека (чаще заболевают дети 
старше пяти лет), пневмония, коинфекция с респи-
раторно-синцитиальной инфекцией [1, 2]. Обычно 
дети заболевают после контакта с  заболевшими 
взрослыми. К основным симптомам короновирус-
ной инфекции у детей относят лихорадку, непро-
дуктивный кашель, интоксикацию (миалгию, тош-
ноту, слабость), боль в горле, заложенность носа, 
боль в животе, диарею (у детей встречается чаще, 
чем у взрослых), рвоту. Около 25% детей переносят 
инфекцию бессимптомно. 
С  начала пандемии COVID-19 в  мире родилось 
свыше 200 млн детей [3]. Исследователи меди-
цинского центра Ирвинга Колумбийского уни-
верситета провели исследование с  участием 
255 младенцев, рожденных с начала пандемии ко-
ронавирусной инфекции. 144 из них подверглись 
воздействию COVID-19. Ученые сравнили раз-
витие этих детей с  развитием детей, рожденных 
до 2020 г. Установлена четкая взаимосвязь между 
пандемией COVID-19 и нейроразвитием новорож-
денных. Младенцев в  возрасте шести месяцев 
оценивали по  шкале-опроснику Ages & Stages 
Questionnaire (ASQ-3) и  сравнивали с  детьми 
контрольной группы. Показано, что дети, рожден-
ные в  период пандемии, независимо от  статуса 
матери по SARS-CoV-2, имели значительно более 
низкие баллы в отношении общей и мелкой мото-
рики и личностно-социальных качеств по сравне-
нию с теми, кто родился до 2020 г. [4]. 
С  учетом тенденции к  росту  гинекологической 
патологии среди девочек пубертатного периода 
(ПП) выявление заболеваний с нарушением мен-
струального цикла заслуживает особого внимания 
в целях профилактики, своевременной диагности-
ки и лечения, сохранения будущего репродуктив-
ного потенциала. По данным центров репродук-
тивного здоровья детей и  подростков Москвы 
и  Московской области, частота  госпитализаций 
по  поводу АМК ПП возросла как у  впервые вы-
явленных пациенток с маточными кровотечения-
ми, так и у девочек с АМК в анамнезе. В структуре 
детской гинекологической патологии АМК ПП со-
ставляет 25–30% от обратившихся за медицинской 
помощью. По данным ряда опросов, у 60–70% дево-
чек-подростков нарушения менструального цикла 
значительно ухудшают качество жизни, у 33–69% 
заболевание имеет хроническое течение [5–8].
Согласно клиническим рекомендациям, к АМК ПП 
относят кровотечения, характеризующиеся нару-

шением объема, продолжительности и  частоты, 
возникшие в период от начала наступления мен-
струации до 17 лет 11 месяцев 28 дней включи-
тельно [9]. У девочек ПП менструации возникают 
в  среднем через два  года после роста молочных 
желез, средний возраст менархе  – 12,7  года [8, 
10]. АМК ПП неблагоприятно влияют на физиче-
ское, социальное и эмоциональное благополучие. 
В  первые два  года становления менструального 
цикла продолжительность менструации не долж-
на превышать восьми дней. Длительность мен-
струального цикла от первого дня менструации до 
первого дня следующей менструации не  должна 
выходить за пределы 21–45 дней, а общий объем 
кровопотери – не превышать 80 мл (для удобст-
ва применяют косвенные показатели, такие как 
смена гигиенических средств каждые два часа и в 
ночное время, выход сгустков более 2,5 см, при-
знаки анемизации). Термин АМК введен вместо 
устаревших понятий «ювенильное маточное кро-
вотечение» и «дисфункциональное маточное кро-
вотечение».
К хроническим маточным кровотечениям ПП от-
носят кровотечение из матки, чрезмерное по про-
должительности, объему кровопотери, частоте 
и/или регулярности у девочек-подростков в воз-
расте от менархе до 17 лет включительно, повто-
ряющееся на  протяжении большинства дней за 
последние шесть месяцев [9, 10].
Комитетом Международной федерации акушеров-
гинекологов (FIGO) в  2018  г.  были установлены 
параметры нормального менструального цикла 
и аномального маточного кровотечения (таблица) 
[10].

Классификация АМК ПП
Согласно рекомендациям FICO 2011 г. (с дополне-
ниями от 2018 г.), АМК ПП классифицируют, как 
и у женщин репродуктивного возраста, вне бере-
менности [11, 12]. 
АМК вследствие органических причин (структур-
ной патологии) (PALM) включают в себя: 
 ■ полип (polyp) (АМК-Р)  – полипы эндометрия 

и  эндоцервикса: железистые, железисто-фиб-
розные, фиброзные;

 ■ аденомиоз (adenomyosis) (АМК-А): диффузную 
и узловую формы; 

 ■ лейомиому (leiomyoma) (АМК-L): субмукозную 
миому (Lam) и  другие формы миом, не  дефор-
мирующие полость матки (L0);

 ■ малигнизацию (malignancy) (АМК-М) и  гипер-
плазию (hyperplasia): согласно классификации 
ВОЗ 2014 г. (в редакции от 2020 г.), гиперплазию 
эндометрия без атипии и гиперплазию эндоме-
трия с атипией. 

К АМК вследствие неорганических причин (COEIN) 
относят: 
 ■ коагулопатию (coagulopathy) (АМК-С): болезнь 

Виллебранда, тромбоцитопатию, острую лейке-
мию;
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 ■ овуляторную дисфункцию (ovulatory 
dysfunction) (АМК-О):  гиперпролактинемию, 
нервно-психические расстройства, нарушение 
пищевого поведения, синдром поликистозных 
яичников (СПКЯ), врожденную дисфункцию 
коры надпочечников,  гипотиреоз, синдром Ку-
шинга, гормонально активные опухоли и др.; 

 ■ эндометриальные факторы (endometrial) (АМК-E): 
нарушение ангиогенеза, рецепции, повышенный 
синтез Е2, простациклина, эндотелина и др.;

 ■ ятрогенные (iatrogenic) (АМК-I): прием лекарст-
венных средств или использование внутрима-
точных систем. Особую актуальность во время 
пандемии приобрела первичная тромбопрофи-
лактика (назначение прямых оральных антикоа-
гулянтов) в связи с бесконтрольным приемом;

 ■ не  относящиеся ни  к какой из  категорий или 
еще не  классифицированные (not yet classified) 
(АМК-N) [12, 13].

Кроме того, среди причин маточных кровотече-
ний рассматривают заболевания надпочечников 
или щитовидной железы, гипоталамический синд-
ром, СПКЯ, патологию яичников, опухоли и опу-
холевидные образования, мочекаменную болезнь. 
Например, перекрут яичников приводит к нару-
шению питания органа, что может вызвать гормо-
нальные нарушения. Опухоли и  опухолевидные 
образования яичников способны секретировать 
эстрогены или андрогены [14, 15].

Этиология АМК ПП и COVID-19
Сегодня многие гинекологи, оказывая помощь де-
вочкам репродуктивного периода, не  обращают 
внимания на  нарушения менструального цикла 
в первые два года после менархе, ошибочно полагая, 
что нерегулярные менструации и маточные крово-
течения у подростков – естественный признак по-
лового созревания. Между тем природа подобных 
заболеваний часто обусловлена рядом причин.
Этиопатогенетические аспекты развития АМК 
ПП многообразны:  генетические факторы, на-

следственность, осложненное течение бере-
менности и  родов у  матерей пациенток, коагу-
лопатии,  гормональный дисбаланс, вирусный 
и бактериальный генез, стресс. COVID-19 может 
стать триггером маточных кровотечений у  де-
вочек раннего репродуктивного возраста. В пу-
бертатном периоде репродуктивная система 
чувствительна к эндогенным и экзогенным фак-
торам риска из-за незрелости гипоталамо-гипо-
физарно-яичниковой системы. Полиэтиология 
и  разнообразие форм АМК в  период полового 
созревания нередко приводят к  задержке тера-
певтических вмешательств или затрудняют лече-
ние в силу изменения терапевтических подходов. 
Обычно это выражается в несвоевременной либо 
недостаточной оценке эндокринных нарушений 
или структурных пороков развития и опухоле-
вых образований в эндометрии, сосудистой сети, 
миометрии. Кроме того, не уделяется должного 
внимания психоэмоциональным расстройствам 
в клинике маточных кровотечений в период по-
лового созревания.
В  95% случаев при АМК ПП наблюдают овуля-
торную дисфункцию в связи с незрелостью гипо-
таламо-гипофизарно-яичниковой оси, синдром 
поликистозных яичников диагностируется в 59% 
случаев, нарушения гемостаза – в 20%, в частно-
сти болезнь Виллебранда – в 36% случаев [16]. 
По данным ряда исследований, 2/3 менструальных 
циклов становятся овуляторными лишь спустя че-
тыре-пять лет с момента менархе. К 14 годам ову-
ляторные циклы регистрируются лишь у 1/3 дево-
чек. Зрелый тип функционирования формируется 
постепенно, от менархе до 18 лет с постепенным 
увеличением овуляторных циклов [17, 18].
Органическая патология (PALM) выявляется 
у 10% девочек-подростков [9, 19]
Основные нарушения менструального цикла и по-
тенциальные причины, связанные с  пандемией 
COVID-19, подразделяют на гипоталамо-гипофи-
зарные, яичниковые и эндометриальные. 
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Параметры нормального менструального цикла и аномального маточного кровотечения

Категория Характеристика

Частота Отсутствие менструации или кровотечений – аменорея 
Частые (< 24 дней) 
Нормальные (от 24 до 38 дней). 
Редкие (> 38 дней)

Регулярность Регулярные (вариабельность цикла ≤ 9 дней) 
Нерегулярные (вариабельность цикла > 9 дней) 

Длительность Нормальная (≤ 8 дней) 
Длительная (> 8 дней)

Объем (обильность) Обильные 
Нормальные 
Скудные

Межменструальные кровотечения Беспорядочные 
Циклические (предсказуемые) в начале, середине или конце цикла
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К гипоталамо-гипофизарным причинам относят:
 ■ последствия пандемии, например психологиче-

ский стресс, изменение веса/рациона питания, 
что способно привести к  дизритмичному вы-
свобождению гонадотропин-рилизинг-гормона 
(ГнРГ);

 ■ стресс, вызванный вакцинацией.
Кроме того, критическое состояние вследствие 
COVID-19 может привести к  гипоталамическо-
му гипогонадизму. Среди причин вследствие воз-
действия на яичники выделяют непосредственное 
влияние на выработку эстрадиола/прогестерона, 
что может спровоцировать АМК, поскольку ре-
цепторы ангиотензинпревращающего фермента 2 
(АПФ2) присутствуют в яичниках.
К эндометриальным причинам относят:
 ■ воспаление: COVID-19 и  методы его лечения 

могут влиять на  врожденную иммунную сис-
тему и  приводить к  воспалительной реакции 
эндометрия. Вакцинация также потенциально 
способна влиять на  врожденную иммунную 
сис тему, но  любой эффект скорее всего будет 
преходящим;

 ■ гипоксию: дисфункция эндотелиальных клеток 
с  COVID-19 вызывает вазоконстрикцию арте-
риол эндометрия во время менструации;

 ■ стресс (АМК на фоне за нарушения овуляции);
 ■ коагуляцию: COVID-19 связан с  нарушением 

свертываемости крови, что может привести 
к менструальной кровопотере. Терапевтические 
антикоагулянты также могут увеличить мен-
струальную кровопотерю;

 ■ ятрогенный фактор: лечение COVID-19 стерои-
дами отражается на местном уровне глюкокор-
тикоидов в эндометрии, что приведет к наруше-
нию менструальной кровопотери.

На фоне изоляции и социального дистанцирова-
ния, реализованных в качестве стратегии борьбы 
с COVID-19, отмечалось повышение уровня психо-
логического стресса, тревоги и депрессии, а также 
ухудшение самочувствия в целом, особенно у де-
вочек и женщин репродуктивного возраста  [20]. 
Пандемия повлияла на увеличение веса [21]. 
Как известно, психологический стресс служит 
фактором риска гипоталамического гипогонадиз-
ма, который приводит к изменению менструально-
го цикла или его отсутствию [22]. Доказана связь 
между изменением веса и нарушением менстру-
ального цикла. Имеются недостаточно обосно-
ванные данные, указывающие на нарушение мен-
струального цикла вследствие изменения режима 
питания, злоупотребления алкоголем и повыше-
ния уровня физической активности [23].
Ожирение – важная проблема неинфекционного 
характера, которая сопровождается многочислен-
ными видами коморбидности, включая нарушение 
функциональной активности  гипоталамо-гипо-
физарно-гонадной оси, и соответственно наруше-
нием менструального цикла. На фоне ожирения 
риск заражения вирусной инфекцией, в частности 

COVID-19, тяжелого течения заболевания и  ле-
тального исхода повышается. Карантинные меры, 
принятые вследствие пандемии COVID-19, и ди-
станционное обучение привели к ухудшению ре-
жима дня, увеличению стресса, снижению физи-
ческой активности, нарушению режима питания, 
что в  свою очередь способствовало увеличению 
веса среди детей и подростков. В США, согласно 
данным Центра по контролю и профилактике за-
болеваний США (CDC), во время пандемии ско-
рость увеличения индекса массы тела возросла 
почти в два раза.
Одной из важнейших задач современной медици-
ны является изучение нарушений менструального 
цикла при ожирении, поскольку ожирение может 
влиять на возраст наступления менархе, форми-
рование менструальной функции и циклическую 
активность яичников [17, 18, 24]. 

Патогенез АМК ПП и COVID-19
Возникновение овуляторных менструальных 
цик лов требует регулярного взаимодействия ги-
поталамуса,  гипофиза, яичника и  эндометрия. 
Импульсы ГнРГ в  гипоталамусе индуцируют 
сек рецию фолликулостимулирующего  гормона 
(ФСГ) и лютеинизирующего гормона (ЛГ) из ги-
пофиза. Эти  гонадотропины индуцируют раз-
витие доминантного фолликула в одном из ант-
ральных фолликулов  – кандидате на  овуляцию. 
ЛГ стимулирует деление тека-клеток и выработку 
андрогенов, ФСГ  – деление  гранулезных клеток 
и преобразовывает андрогены в эстрадиол (Е2). 
Уровень Е2 продолжает повышаться в фоллику-
лярной фазе. Когда E2 превышает критический 
уровень (> 200 пг/мл в течение двух дней), содер-
жание ГнРГ возрастает, что вызывает всплеск ЛГ. 
Всплеск ЛГ активирует протеолитические фермен-
ты и приводит к разрыву фолликулов и лютеини-
зации гранулезных и тека-клеток, а следовательно, 
к заметному увеличению выработки прогестеро-
на  [25]. E2  индуцирует пролиферацию эпители-
альных клеток эндометрия, рост и васкуляриза-
цию железы, а  также выработку рецепторов E2 
и прогестерона, тем самым подготавливая эндо-
метрий к ответу на лютеиновую продукцию про-
гестерона. Прогестерон стабилизирует утолщаю-
щийся эндометрий, влияя на выработку ключевых 
белков, таких как матриксные металлопротеина-
зы 1, 3 и  9, которые разрушают внесосудистый 
и стромальный матрикс [26]. Прогестерон также 
стимулирует выработку тканевого фактора и ин-
гибитора активатора плазминогена 1, ускоряя коа-
гуляцию и стабилизацию сгустка [27, 28]. 
Потенциал гипофиза реагировать на стимуляцию 
ГнРГ и  положительный эффект обратной связи 
E2 постепенно улучшаются после менархе. Через 
пять лет после менархе 75% циклов становятся 
овуляторными, и  этот показатель увеличивает-
ся на протяжении последующих нескольких лет, 
достигая 80% [29, 30]. Задержка или отсутствие 
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овуляции (физиологическая или обусловлен-
ная СПКЯ) приводит к отсутствию прогестерона 
и чрезмерной выработке Е2 из фолликулов яич-
ников. В результате наблюдаются пролиферация 
эндометрия и склонность к маточным кровотече-
ниям как по времени, так и по количеству. 
Ановуляция приводит к хроническому воздейст-
вию эстрогенов на  органы-мишени, включая 
эндометрий, и  избыточной пролиферации, тро-
фическим нарушениям, локальному отторже-
нию и  кровотечению. Кроме того, длительность 
и объем кровопотери нередко зависят от способ-
ности сосудов к  спазму, вторичных нарушений 
в системе свертывания крови, процессов регене-
рации эндометрия и  полноценного отторжения 
пролиферативного эндометрия [31].
На фоне нарушения гормональной функции яич-
ников в ПП нередко развивается гиперэстрогения, 
обусловленная дефицитом прогестерона. В таких 
случаях уровень ФСГ может быть нормальным 
или повышенным при нормальной или снижен-
ной концентрации ЛГ. Поскольку гонадотропная 
функция еще не полностью сформирована в этом 
возрасте, фолликулогенез в яичниках нарушается 
и провоцирует маточное кровотечение [5, 14].
Механизм воздействия SARS-CoV-2 на менстру-
альный цикл в ПП полностью не изучен, однако 
предполагается, что инфекция влияет на рецеп-
торы АПФ2, широко экспрессируемого в матке, 
яичниках, эндометрии. Эстрогены стимулируют 
экспрессию АПФ2 в  эндотелиальных клетках, 
оказывая положительное воздействие при борь-
бе с COVID-19. Прогестерон наряду с эстроге-
нами обладает противовоспалительным и  им-
муномодулирующим свойствами и  тормозит 
цитокиновый шторм. Рецепторы прогестерона 
экспрессируются в различных клетках иммунной 
системы, в  том числе эпителиальных, тучных, 
дендритных, лимфоцитах, макрофагах. Проге-
стерон способен передавать иммунные сигналы 
через  глюкокортикоидные и  минералокорти-
коидные рецепторы, что приводит к снижению 
выработки провоспалительных цитокинов ин-
терлейкина (ИЛ) 1-бета и ИЛ-12 в макрофагах 
и дендритных клетках [32]. 
Высокая реактивность врожденного иммуните-
та, такая как гиперцитокинемия и миграция им-
муноцитов в клетки легких, связана с тяжелыми 
исходами COVID-19. Больные умирают не  от 
повреждений, вызванных репликацией вируса, 
а от острого дистресс-синдрома и полиорганной 
недостаточности, обусловленных цитокиновым 
штормом. 
Эстрогены способны стимулировать производ-
ство интерферонов 1-го  и 3-го  типов, которые 
снижают вирусную нагрузку на  организм. Эти 
открытия подчеркивают важность изучения роли 
половых гормонов в контроле иммунной реакции 
и  возможности  гормональной терапии в  борьбе 
с коронавирусной инфекцией  [20, 21].

Острый респираторный дистресс-синдром и тя-
желые осложнения  – следствие интенсивного 
цитокинового шторма и  воспалительной ин-
фильтрации легких. С тяжелыми последствиями 
коронавирусной инфекции женщины сталкива-
ются значительно реже, чем мужчины. Это может 
указывать на наличие у женщин защитных меха-
низмов, способствующих более эффективной те-
рапии и снижению смертности и заболеваемости 
от COVID-19 [23, 33]. 
Исследования показывают, что эстрогены подав-
ляют выработку провоспалительных цитокинов, 
таких как ИЛ-6, ИЛ-1-бета и  фактор некроза 
опухоли альфа, ответственных за цитокиновый 
шторм при COVID-19. К тому же эстрогены могут 
ингибировать образование хемокинов и  пре-
дотвращать миграцию иммуноцитов в  область 
воспаления. Эстрогены способствуют выработке 
антител В-клетками, что помогает защитить им-
мунную систему при COVID-19 [34].
Эстрогены стимулируют выработку АПФ2  – 
ключевого фактора снижения смертности 
от COVID-19. Кроме того, эстрогены и гестагены, 
равно как и  прогестерон, подавляют цитокино-
вый шторм, стимулируют производство антител. 
Эстрадиол демонстрирует противовирусный эф-
фект за счет увеличения деградации вируса. 
По  данным литературы, острые респираторные 
вирусные заболевания, в  том числе COVID-19, 
имеют корреляционную связь с  железодефицит-
ной анемией (ЖДА) [35–37]. При COVID-19 часто 
наблюдаются быстрое увеличение содержания 
D-димера и снижение концентрации гемоглобина, 
связь между коронавирусной инфекцией и анеми-
ческой гипоксией, нарушением метаболизма желе-
за и полиорганной дисфункцией. При недостатке 
железа в организме отмечается снижение синте-
за молекул неспецифической иммунной защиты, 
фагоцитарной активности макрофагов и нейтро-
филов, пролиферации Т-лимфоцитов и  выра-
ботки В-лимфоцитами антител, а также увеличе-
ние активности перекисного окисления липидов 
и повреждение тканей. ЖДА существенно влияет 
на  гуморальный, клеточный и  неспецифический 
иммунитеты, которые играют важную роль в пато-
генетическом ответе на инфекционный агент [38]. 
Профилактика ЖДА крайне важна в борьбе с ко-
ронавирусной инфекцией, а лечение ЖДА может 
защитить от тяжелых случаев COVID-19. Как из-
вестно, SARS-CoV-2 вызывает денатурацию  ге-
моглобина, ингибируя гем через связывание с бе-
та-цепями при его попадании в эритроциты, что 
усугубляет кислородную недостаточность. В связи 
с этим решающее значение имеют достаточные за-
пасы железа и гемоглобина для профилактики тя-
желой гипоксии [39]. 

Заключение
Аномальные маточные кровотечения пубертат-
ного периода остаются актуальной проблемой 
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в  детской  гинекологической практике. Тенден-
ции к снижению АМК не наблюдается. Наоборот, 
отмечается рост заболеваемости среди девочек-
подростков, особенно после перенесенной ко-
ронавирусной инфекции. Имеющиеся на сегод-
няшний день научные данные свидетельствуют 
о благоприятном влиянии женских половых сте-
роидов на  течение COVID-19. Это следует учи-

тывать при выборе тактики ведения пациенток 
с АМК ПП.
Перенесенная коронавирусная инфекция у паци-
енток с АМК ПП не исключает развития отдален-
ных осложнений репродуктивной системы, что 
требует углубленного изучения проблемы и выра-
ботки оптимальной стратегии наблюдения и ле-
чения.  
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The analysis of scientific papers published in eLibrary, PubMed, Google Scholar for 2020–2023 is 
carried out. The clinical recommendations ‘Abnormal uterine bleeding in puberty’, methodological 
recommendations of the Ministry of Health of the Russian Federation ‘Features of clinical manifestations 
and treatment of the disease caused by a new coronavirus infection (COVID-19) in children’ and temporary 
methodological recommendations of the Ministry of Health of the Russian Federation ‘Prevention, diagnosis 
and treatment of a new coronavirus infection (COVID-19)’ were analyzed.
There is a clear link between the increase in the number of hospitalized girls of early reproductive age 
with abnormal uterine bleeding of the puberty period (AUB PP) and the transferred COVID-19.
In order to improve, predict and optimize the tactics of management and treatment of girls with AUB PP 
and coronavirus infection, the impact of COVID-19, the features of their etiology and pathogenesis were 
analyzed. Given the high degree of chronic course and the tendency to relapse, it is necessary to develop 
a methodology to assess the likelihood of a repeat case of AUB PP, including based on the pathogenetic 
features of the impact of COVID-19 on the menstrual cycle.
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Эстетические гинекологические 
операции у детей и подростков

Эстетические гинекологические операции у детей и подростков направлены на устранение врожденных 
аномалий строения наружных половых органов, обычно возникающих вследствие нарушения 
формирования пола. Кроме того, нередко проводятся операции для достижения косметического эффекта 
при гипертрофии малых половых губ, клиторомегалии, не ассоциированной с генетическими дефектами, 
атрофии и сужении входа во влагалище. На данный момент не существует единого мнения, в каком 
возрасте проводить эстетические реконструктивные операции в случае аномалий развития наружных 
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Введение
Эстетические  гинекологические операции у  детей 
и подростков направлены на устранение врожденных 
аномалий наружных половых органов, возникающих 
преимущественно вследствие нарушения формиро-
вания пола. Нередко проводятся и операции для до-
стижения косметического эффекта при гипертрофии 
малых половых губ, клиторомегалии, не ассоцииро-

ванной с генетическими дефектами, атрофии и суже-
нии входа во влагалище. Основная цель проведения 
подобных вмешательств – улучшение внешнего вида 
органов с анатомическими дефектами и повышение 
качества жизни пациенток.
На данный момент нет единого мнения, в каком воз-
расте проводить эстетические реконструктивные 
операции в случае аномалий развития наружных по-
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ловых органов у пациентов педиатрического профи-
ля. Вместе с тем разработано множество техник, ко-
торые активно применяются в клиниках всего мира.
В базах PubMed и Embase был проведен поиск обзоров 
литературы, систематических обзоров, метаанализов 
и клинических исследований на тему эстетических ги-
некологических операций у  детей и  подростков. 
Поиск осуществлялся с использованием комбинаций 
MESH-терминов: феминизирующая генитопластика, 
атипия наружных половых органов, педиатрия, нару-
шения формирования пола, врожденная гиперплазия 
коры надпочечников. По итогам анализа по названию 
и  абстракту были отобраны статьи, полный текст 
которых находился в  открытом доступе. Исполь-
зовались публикации с подробным описанием хода 
и результатов операции, описанием клинических слу-
чаев и исследований в области детской и подростко-
вой гинекологии, хирургического лечения врожден-
ных нарушений половой системы. В результате поиска 
в базах данных PubMed и Embase при разнообразном 
сочетании ключевых слов было найдено 498 публи-
каций, которые подверглись скринингу по названию 
и абстракту. Для полнотекстового анализа было ото-
брано 120 статей, 31 из них – для цитирования.

Обсуждение
Нарушение формирования пола (НФП) – врожден-
ное состояние, характеризующееся аномалией раз-
вития половых органов, вызванное генетическими 
дефектами или патологией эндокринной системы.
В основе аномалий полового развития могут лежать 
как хромосомные, так и не связанные с хромосом-
ными аберрациями нарушения. Исходя из этого, все 
подобные заболевания можно разделить на три боль-
шие группы: хромосомные НФП; НФП 46, XX; НФП 
46, XY.
В 2006 г. Педиатрическое эндокринологическое со-
общество Лоусона Уилкинса (сейчас – Педиатриче-
ское эндокринологическое сообщество) совместно 
с Европейским сообществом педиатрической эндо-
кринологии пересмотрели классификацию и терми-
нологию заболеваний, связанных с нарушением по-
лового развития. Все заболевания разделили на пять 
подгрупп [1]:
1) 46, XX НФП;
2) 46, XY НФП;
3) овотестикулярное НФП;
4) 46, XX тестикулярное НФП;
5) 46, XY полный гонадный дисгенез.
Мы рассматривали феминизирующие и  эстетиче-
ские пластические операции в детской гинекологии 
у пациентов с женским кариотипом – 46, XX и 45, X. 
Соответственно описали методики, направленные 
на устранение аномалий развития половых органов 
у пациенток, входящих в первую, третью и четвер-
тую подгруппы, согласно указанной классификации, 
а также имеющих синдром Шерешевского – Тернера 
(хромосомное НФП).
К нарушениям формирования пола у пациенток с ка-
риотипом 46, XX относят:

 ✓ нарушения развития яичников (овотестикулярное 
НФП, тестикулярное НФП);

 ✓ гиперандрогению (врожденную гиперплазию над-
почечников, фетоплацентарную  гиперандроге-
нию, материнскую гиперандрогению);

 ✓ другие нарушения (экстрофию клоаки, атрезию 
влагалища, синдром Майера – Рокитанского – Ку-
стера – хаузера).

хирургическое лечение НФП включает в себя целый 
ряд техник и методов, применение которых напря-
мую зависит от  диагностированной аномалии [2]. 
Выделяют:
 ■ кольпопластику с  сохранением полового члена 

с/без сопутствующей билатеральной  гонадэкто-
мии;

 ■ кольпопластику с  погружением в  подлежащую 
ткань  губчатого и  пещеристых тел с/без сопутст-
вующей билатеральной гонадэктомии;

 ■ кольпопластику и клиторопластику с сопутствую-
щей билатеральной гонадэктомией;

 ■ моделирование влагалища по  способу Джузеппе 
Веккьетти;

 ■ кольпопластику с использованием кожных лоску-
тов;

 ■ кольпопластику кишечным сегментом.
У пациенток с низким слиянием урогенитального 
синуса (УГС) на уровне наружного сфинктера уре-
тры или несколько дистальнее чаще применяют 
метод задней лоскутной вагинопластики. При вы-
соком слиянии УГС активно используют метод то-
тальной урогенитальной мобилизации по A. Peña, 
иногда в сочетании с выкраиванием промежност-
ного лоскута. У  пациенток с  недоразвитием или 
агенезией влагалища золотым стандартом лечения 
признан метод моделирования влагалища по Джу-
зеппе Веккьетти.
Врожденная  гиперплазия коры надпочечников 
(ВГКН), на долю которой в структуре НФП прихо-
дится 60%,  – аутосомно-рецессивное заболевание, 
характеризующееся дефектом одного или несколь-
ких ферментов, участвующих в синтезе минерало-
кортикоидов [3]
Причиной вирилизации при кариотипе 46, хх явля-
ется гиперсекреция андростендиона. Общемировой 
скрининг младенцев, включавший 6,5 млн новорож-
денных, показал, что частота ВГКН составляет 
1 случай на 15 тыс. живорожденных. Самая высокая 
частота – у новорожденных еврейского, испаноя-
зычного, славянского или итальянского происхож-
дения [4].
Основное звено патогенеза  – нарушение синтеза 
кортизола. Клинические проявления ВГКН зависят 
от типа ферментативного дефекта.
Морфологические изменения при ВГКН включают 
в  себя увеличение фаллоса, уменьшение размера 
входа во влагалище и изменение его расположения 
(объединяются в урогенитальный синус). Насколько 
сильно ни была бы выражена вирилизация, внутрен-
ние мюллеровы структуры всегда присутствуют. Вы-
деляют несколько дефектов:
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 ■ дефект 21-гидроксилазы (наиболее распростра-
ненная форма ВГКН);

 ■ дефект 11-бета-гидроксилазы;
 ■ дефект 3-бета-гидроксистероиддегидрогеназы (наи-

менее распространенная форма ВГКН).
Дефект 21-гидроксилазы в свою очередь подразделя-
ется на три формы:
1) классическую с «кризисом потери соли» (наиболее 

тяжелая форма, распространена в большей степе-
ни, чем вирильная);

2) классическую простую вирильную;
3) неклассическую с поздним началом (наиболее рас-

пространенная).
Дефект 21-гидроксилазы – наиболее распространен-
ная форма ВГКН, наследуется по аутосомно-рецессив-
ному признаку. Этот фермент кодирует ген CYP21A2 
и гомологичный ему CYP21A1P, которые связаны с ло-
кусом кластера антигенов лейкоцитов (HLA) на корот-
ком плече шестой хромосомы. Способствует образо-
ванию дефицита минералокортикоидов, накоплению 
андрогенов и 17-гидроксипрогестерона (17-ОНР), что 
вызывает признаки маскулинизации. В  результате 
рож дается ребенок с женским генотипом, но с разной 
степенью вирилизации. Клинические проявления де-
фицита 21-гидроксилазы – гипонатриемия, гиперка-
лиемия, гипотония, а также вирилизация. При любой 
форме классического дефицита этого фермента ново-
рожденные с женским генотипом имеют гермафро-
дитные наружные половые органы: увеличенный кли-
тор, сращение больших половых губ, урогенитальный 
синус. Нарушена также репродуктивная функция, ко-
торая проявляется аменореей и ановуляторным цик-
лом. При неклассической форме симптомы проявля-
ются до подросткового возраста, однако сразу после 
рождения, как правило, отсутствуют. У больных дево-
чек возможны раннее появление лобковых волос, гир-
сутизм и олигоменорея.
В  ряде клинических исследований описана ВГКН 
с формой дефицита 21-гидроксилазы, но при этом 
без дефекта в генах CYP21A2 и CYP21A1P.
Диагноз этой формы ВГКН можно поставить еще 
на этапе внутриутробного развития плода. При про-
ведении анализа амниотической жидкости во втором 
триместре беременности определяется повышенный 
уровень 17-OHP.
В постнатальном периоде диагноз подтверждается 
повышенным уровнем 17-OHP в сыворотке крови. 
У новорожденных он достигает 9–50 нг/мл. Однако 
уже ко  второму дню после рождения его уровень 
в сыворотке снижается. Если подобного снижения 
не  происходит, диагноз ВГКН с  большей вероят-
ностью подтверждается.
Отметим, что повышенный уровень 17-ОНР харак-
терен не только для классической формы врожден-
ной  гиперплазии коры надпочечников, но  и для 
ВГКН с  дефектом 11-бета-гидроксилазы и  3-бета-
гид роксисстероиддегидрогеназы.
Распространенность дефицита 21-гидроксилазы со-
ставляет от 1:14000 до 1:18000 живых новорожден-
ных в мире [3].

Дефицит 11-бета-гидроксилазы – аутосомно-рецес-
сивное заболевание, ассоциированное с  дефектом 
в гене CYP11B1. характеризуется накоплением де-
зоксикортикостерона, гиперпродукцией адренокор-
тикотропного гормона и снижением выработки кор-
тизола, что приводит к артериальной гипертензии, 
сокращению выведения солей из организма (дезок-
сикортикостерон  – мощный минералокортикоид). 
Отмечается также чрезмерная продукция андро-
генов надпочечниками (дегидроэпиандростерона, 
андростендиона и тестостерона), что способствует 
вирилизации. Подтвердить эту форму ВГКН можно 
с помощью анализа сыворотки крови на стероиды, 
а также на уровень 17-ОНР.
Дефект 3-бета-гидроксистероиддегидрогеназ приво-
дит к накоплению прегненолона. В печени этот сте-
роидный гормон трансформируется в тестостерон, 
что вызывает вирилизацию. Клинические проявле-
ния этой формы – аномальное количество потери 
соли в силу дефицита синтеза минералокортикоидов. 
Данная форма ВГКН подтверждается с помощью вы-
явления повышенного уровня дегидроэпиандросте-
рона или его сульфатированного метаболита в сыво-
ротке крови.
Таким образом, каждый случай НФП подразумевает 
мультидисциплинарный подход, включающий ряд 
обязательных обследований разными специалиста-
ми: педиатром, детским хирургом-урологом, генети-
ком [5, 6] и хирургом-гинекологом.

Временные рамки для проведения операции
Чтобы придать анатомически правильный и физио-
логически функциональный вид наружным половым 
органам у пациентов с НФП, требуется комплексный 
хирургический подход, включающий:
 ■ определение места слияния уретры и  влагалища 

в урогенитальный синус с последующим их разде-
лением;

 ■ формирование характерного для пациентов жен-
ского пола урогенитального синуса (влагалище от-
крывается на поверхность промежности);

 ■ проведение вагинопластики, интроитопластики, 
лабиопластики (по  необходимости), устранение 
явления клиторомегалии.

Исходя из  последних клинических рекомендаций 
Российского общества акушеров-гинекологов, пер-
вый этап феминизирующей пластики наружных 
половых органов проводится в первые годы жизни 
ребенка. Выполнение последующих хирургических 
вмешательств (при необходимости) рекомендуется 
проводить в пубертатном периоде [3].
Рандомизированных клинических исследований, по-
зволяющих четко определить время для проведения 
хирургического вмешательства, не проводилось. Со-
ответственно единого мнения о возрасте пациентов, 
подходящем для проведения феминизирующей гени-
топластики, нет.
В исследовании R.M. Sturm и соавт. средний возраст 
пациенток, которым проводились комбинированные 
феминизирующие операции – клиторопластика и ва-
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гинопластика, составил 11,3 месяца. При этом вагино-
пластика как отдельная операция выполнялась в сред-
нем в 53 месяца, а клиторопластика – в 70 месяцев [7].
Рекомендуется сократить время между вагинопла-
стикой и началом половой жизни пациентки, чтобы 
снизить риск возможного стеноза просвета влага-
лища – одного из самых частых осложнений феми-
низирующих операций. Если вагинопластика реко-
мендуется пациентке в детском возрасте, лучше ее 
проводить в два этапа [8].
A. Oshiba и соавт. считают целесообразным выпол-
нение вагинопластики после наступления пубертат-
ного периода только в тех случаях, когда отмечается 
сильная гипоплазия влагалища, которую можно ис-
править только при дополнительном использовании 
невагинальной ткани [9].
В свою очередь основным преимуществом ранней 
одноэтапной вагинопластики является то, что воз-
можно использование избытка ткани УГС для рекон-
струкции передней стенки влагалища.
Европейское общество детской эндокринологии 
и Общество педиатрической эндокринологии Лоу-
сона Уилкинса рекомендуют одноэтапную операцию 
при тяжелой форме вирилизации и высоком слиянии 
УГС в возрасте до 12 месяцев и считают нецелесо-
образной феминизирующую пластику между пер-
вым годом жизни и половым созреванием [10].
В исследовании D. Joshua и соавт. большинству па-
циенток проводилась вагинопластика как основное 
хирургическое вмешательство при ВГКН. Клиторо-
пластика выполнялась менее чем в половине случаев. 
В целом данные показывают, что феминизирующие 
операции при ВГКН осуществляются в возрасте де-
сяти месяцев и характеризуется незначительной ча-
стотой осложнений и небольшим количеством по-
вторных операций [11].
В исследовании A. Baskin и соавт. описаны пациент-
ки со степенью вирилизации гениталий по шкале 
Прадера > 2, в возрасте до двух лет и без фемини-
зирующих пластических операций в анамнезе. хи-
рургическое вмешательство у пациенток, которым 
выполнялась ранняя  генитопластика, предпола-
гало выделение и разделение урогенитального си-
нуса, приведение влагалища и уретры в типичное 
положение и  устранение клиторомегалии (при 
необходимости). Из  57  пациенток 50 (80%) была 
проведена генитопластика в раннем возрасте. Всем 
им выполнялась вагинопластика, 38 (76%)  – кли-
торопластика, 31 (62%) – частичная мобилизация 
урогенитального синуса, 4 (8%) – полная мобили-
зация урогенитального синуса. 3 (6%) – передний 
сагиттальный лоскутный трансректальный доступ 
(ASTRA) для оперативного вмешательства на УГС 
с высоким слиянием, 41 (82%) – выкраивание лос-
кута промежности (Fortunoff flap) для увеличения 
задней части влагалища. У 24 (48%) пациенток ис-
пользовали избыток УГС для пластики передней 
части влагалища. Затем всем пациенткам была про-
ведена интроитопластика (большая и малая пласти-
ка губ) [12].

Виды оперативных вмешательств
В  качестве хирургического лечения НФП приме-
няют феминизирующие пластические операции: 
кольпопластику, клиторопластику, лабиопластику, 
частичную/полную мобилизацию урогенитального 
синуса и интроитопластику [13]. Основными целями 
феминизирующих операций являются половая са-
моидентификации пациентки, социальная и психо-
логическая адаптация ребенка в коллективе, а также 
возможность ведения половой жизни в будущем.
хирургическое лечение следует проводить пациент-
кам с вирилизацией III–V стадий по шкале Прадера 
(рис. 1–3) [14]. Если острой необходимости в клито-
ропластике нет (стадии I и II по шкале Прадера), ре-
комендуется не прибегать к этому методу на ранних 
этапах развития ребенка.

Рис. 1. Стадия III вирилизации по Прадеру

Рис. 2. Стадия IV вирилизации по Прадеру
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Феминизирующие операции можно выполнять 
в один или два этапа. При оперативном вмешатель-
стве в несколько этапов в первую очередь выполня-
ют рассечение УГС с последующей катетеризацией 
мочевого пузыря, выделением головки клитора и ги-
пертрофированных кавернозных тел с окружающим 
их сосудисто-нервным пучком. Далее иссекают ги-
пертрофированные кавернозные тела с  сохране-
нием головки клитора и сосудисто-нервного пучка 
с последующей фиксацией головки клитора к куль-
те кавернозных тел. Затем формируют малые поло-
вые губы (рис. 4). Вторым этапом выполняют интро-
итопластику (рис. 5).

Исходя из сказанного, можно сделать вывод, что фе-
минизирующие операции при НФП состоят из не-
скольких этапов: вагинопластики, клиторопластики, 
лабиопластики и интроитопластики.
Выделяют несколько типов вагинопластики:
 ■ формирование неовлагалища с  использованием 

экстравагинальной ткани;
 ■ вагинопластику промежностным лоскутом 

(Fortunoff flap) для создания задней стенки влага-
лища;

 ■ pull-through перитонеальную вагинопластику;
 ■ полную/частичную мобилизацию урогенитально-

го синуса;
 ■ вагинопластику методом Джузеппе Веккьетти и ее 

лапароскопически ассоциированные модифика-
ции;

 ■ передний сагиттальный трансректальный доступ 
(ASTRA) при высоком слиянии УГС.

Выбор типа кольпопластики напрямую зависит 
от степени атрофии влагалища, которая в свою оче-
редь определяется выраженностью компенсаторных 
и декомпенсаторных факторов, влияющих на уро-
вень эстрогенизации эпителия [15].
Формирование неовлагалища выполняется при 
атрезии влагалища и невозможности использования 
местных тканей для его создания. Для выполнения 
этой операции чаще используется участок толстой 
кишки. S. Delshad и  соавт. в  рандомизированном 
исследовании описали процедуру создания нео-
влагалища у 39 пациенток с использованием участ-
ка сигмовидной кишки – доступ по Пфанненштилю 
с  дальнейшим выделением участка сигмовидной 
кишки размером до 10–15 см для непосредственного 

Рис. 3. Стадия V вирилизации по Прадеру

Рис. 4. Первый этап феминизирующей пластики
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формирования неовлагалища. На промежности был 
сделан Н-образный разрез с  последующим разре-
зом между мочеиспускательным каналом и прямой 
кишкой для помещения в эту область неовагиналь-
ного трансплантата. Мобилизованная сигмовид-
ная кишка была оттянута вниз к атрезированному 
участку влагалища с  последующим наложением 
рассасывающихся швов. Проксимальный конец нео-
влагалища фиксирован к крестцовому выступу для 
предотвращения опущения стенок или полного вы-
падения. В послеоперационном периоде всем паци-
енткам выполнялось самостоятельное бужирование 
на протяжении как минимум восьми недель [16]. Эта 
операция более травматичная, чем перитонеальная 
вагинопластика, частота осложнений выше. L. Cao 
и соавт. сравнивали осложнения после перитонеаль-
ной и «сигмовидной» вагинопластики. У пациенток, 
прошедших первую процедуру, отмечались меньший 
объем кровопотери, меньшая продолжительность 
операции и быстрый период восстановления [17].
Рull-through перитонеальная вагинопластика приме-
няется для создания неовлагалища с использовани-
ем перитонеального лоскута. Подобный метод был 
впервые описан С.Н. Давыдовым в 1969 г. На теку-
щий момент этот способ модифицирован и выпол-
няется следующим образом. В  передней брюшной 
стенке устанавливают троакар. Через него в брюш-
ную полость вводят диссектор, с помощью которого 
разделяют пространство между мочевым пузырем 
и прямой кишкой. В него помещают будущую нео-
вагину. Крестцово-маточные связки пересекаются 
с обеих сторон для создания более широкого про-
странства для фиксации влагалища. Лоскуты брю-
шины протягивают в область между мочеиспуска-
тельным каналом и прямой кишкой, предварительно 
рассеченной во всех направлениях тупым способом. 
Верхнюю часть неовлагалища отделяют от содержи-
мого брюшной полости, закрывая брюшину пример-
но в 15 см от наружного отверстия входа во влагали-
ще [17]. Однако с учетом возможности проведения 
процедуры бужирования в  отсутствие тотальной 
атрезии влагалища очень небольшое количество па-
циенток нуждаются в создании неовагины.
R. Dòmini и соавт. в 1997 г. впервые использовали 
передний сагиттальный трансаноректальный до-
ступ (ASTRA) у пациентки с высоким слиянием УГС. 
В основе данного метода лежит рассечение передней 
стенки прямой кишки по средней линии, а также пе-
редней порции анального сфинктера, что позволяет 
лучше визуализировать влагалище, но значительно 
затрудняет задний трансаноректальный доступ [18].
При низком слиянии УГС наиболее оптимальным 
вариантом хирургического лечения является лоскут-
ная вагинопластика методом Fortunoff flap. Однако 
при использовании данной техники выкраиваемый 
лоскут на  промежности имеет слишком широкое 
основание и при его подшивании к стенке УГС не по-
лучается соблюсти косметический эффект. Сопостав-
ление боковых лоскутов для формирования больших 
половых губ затруднено. Соответственно в качестве 

модификации данного метода предлагается выкраи-
вать лоскуты с более узким основанием [19].
При высоком слиянии УГС активно использует-
ся метод тотальной урогенитальной мобилизации 
по A. Peña, предложенный в 1997 г. В ходе такой опе-
рации используется задний сагиттальный доступ. 
Выделяют и тотально мобилизуют урогенитальный 
синус на всем протяжении. С вентральной стороны 
отделяют УГС от лобковой кости. Диссекция прово-
дится латерально или вентрально, чтобы сформиро-
вать доступ к позадилобковому клетчаточному про-
странству. Далее вытягивают края влагалища по мере 
выполнения циркулярной диссекции УГС с обяза-
тельным рассечением пубоуретральной связки. Это 
происходит до тех пор, пока края влагалища не со-
прикоснутся с промежностью для их сшивания [20].

Клиторопластика
По мере изучения анатомии клитора техники и ме-
тодики клиторопластики совершенствуются. В  се-
редине XX в. была распространена ампутация кли-
тора у пациенток с клиторомегалией, что на данный 
момент считается калечащей операцией [21]. Кроме 
того, проводилась клиторопластика, сопровождав-
шаяся тотальным удалением кавернозных тел с со-
хранением головки клитора. Основным осложнени-
ем такой операции был некроз [22]. С появлением 
тенденции к  органосохраняющим операциям был 
предложен способ погружения гипертрофированно-
го тела клитора в подлежащую подкожно-жировую 
клетчатку [23]. Далее рассматривались методы для 
сохранения чувствительности дорсального сосуди-
сто-нервного пучка. Для минимизации рисков его 
повреждения был предложен вентральный доступ 
с продольным рассечением фасции Бака и частич-
ной резекцией кавернозных тел [24]. Однако из-за 
риска атрофии головки клитора данный метод был 
несколько модифицирован: стали применять техни-
ку субтунической тотальной редукционной клито-
ропластики, при которой проводится продольный 
разрез фасции Бака и белочной оболочки тела кли-
тора над каждым кавернозным телом по обе стороны 
от сосудисто-нервных пучков. Далее выделяют кавер-

Рис. 5. Второй этап феминизирующей пластики
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нозные тела и иссекают их дистальные отделы, прок-
симальный и дистальный концы прошивают лигату-
рами [25]. Подобный тип клиторопластики, широко 
применяемый в настоящее время для лечения паци-
енток с клиторомегалией, носит название нервосбе-
регающей клиторопластики. В ходе операции после 
выделения клитора из окружающей ткани рассекают 
фасцию Бака по средней линии. Далее подворачива-
ют ее кверху вместе с сосудисто-нервными пучками, 
располагающимися циркулярно вокруг белочной 
оболочки. Проводят также мобилизацию  головки 
клитора. Участок  гипертрофированных каверноз-
ных тел удаляют на 2 см дистальнее их бифуркации. 
Головку клитора подшивают к оставшимся участкам. 
При необходимости выполняется дополнительное 
сближение малых половых губ с клитором [26–28].
Все современные методы хирургической коррекции 
клиторомегалии основаны на сохранении дорсаль-
ного сосудисто-нервного пучка  головки клитора 
для поддержания его нормального функционирова-
ния [2, 29].

Интроитопластика
При ВГКН обычно применяют интроитопластику 
с  использованием М-образного кожного лоскута 
(рис.  5). Данная операция проводится в  основном 
с разделением мочеполовых путей, чтобы избежать 
восходящей инфекции мочевыделительной систе-
мы, которая может быть связана с ведением половой 
жизни. Мочевые и половые пути можно разделять 
с использованием местных тканей или фрагментов 
урогенитального синуса. При выполнении пласти-
ки с формированием М-образного кожного лоскута 
отворачивают выделенный лоскут на промежность, 
мобилизуют стенки влагалища так, чтобы его длины 

хватило для опущения стенок на основание промеж-
ности без существенного натяжения. Далее стенози-
рованную часть влагалища радиально рассекают до 
расширенной части. Вершины М-образных разрезов 
соединяют простыми узловыми швами с углами ра-
диальных разрезов на стенке влагалища. Это приво-
дит к формированию широкого входа во влагалище. 
Однако наружный сфинктер уретры при этом остает-
ся в глубине УГС, что может приводить к рецидиви-
рующим инфекциям.
При выполнении интроитопластики с использовани-
ем М-образного кожного лоскута и разделением моче-
половых путей с помощью фрагментов УГС в мочевой 
пузырь вводят катетер Фолея. Далее происходят моби-
лизация задней стенки УГС и ее рассечение в области 
бифуркации в поперечном направлении. Затем осу-
ществляют циркулярный разрез по верхнему радиусу, 
разделяя уретру и влагалище. Передняя стенка влага-
лища замещается урогенитальным синусом, а дефект 
в уретре пришивается двурядным швом.

Лабиопластика
Лабиопластику применяют в комплексе с вагинопла-
стикой и клиторопластикой или как самостоятельную 
операцию для устранения каких-либо анатомических 
дефектов, вызывающих физический и эстетический 
дискомфорт. К данной операции чаще прибегают при 
выраженной гипертрофии или асимметрии малых 
половых губ. Выделяют несколько подходов к резек-
ции малых половых губ:
 ■ краевую резекцию;
 ■ клиновидную резекцию и ее модификации (рис. 6);
 ■ комбинированные методы краевой и  клиновид-

ной резекции.
Если сравнивать результаты операций, проведенных 
с использованием каждой из перечисленных методик, 
клиновидная резекция является наиболее эстетичным 
методом, поскольку способствует сохранению естест-
венного рельефа краевой части малых половых губ 
после резекции. При правильном проведении опе-
рации также максимально сохраняются иннервация 
и кровоснабжение, не нарушается чувствительность. 
В то же время краевая резекция подразумевает иссе-
чение наиболее выступающего участка гипертрофи-
рованной малой половой губы без сохранения естест-
венного резецированного края [30].
Техника клиновидной резекции достаточно проста: 
после нанесения разметки, по которой выполняет-
ся резекция, на края малых половых губ накладыва-
ются зажимы Кохера, с помощью которых отводят 
края гипертрофированных половых губ в латераль-
ную сторону от клитора. Далее по намеченным ли-
ниям иссекают избыток ткани. При этом коагуляцию 
не используют, а резецированные края ушивают не-
прерывным швом с использованием рассасывающе-
гося шовного материала размером 4/0 [31].
Существует несколько модификаций классической 
клиновидной резекции. Так, техника заднелатераль-
ной клиновидной резекции предполагает обязатель-
ное сохранение сосудисто-нервных пучков, находя-

Рис. 6. Клиновидная резекция (результат сразу 
после операции)
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щихся в  центральной части  гипертрофированной 
половой  губы. В  результате данной модификации 
клиновидной резекции чувствительность макси-
мально сохраняется, ишемические проявления в ди-
стальных отделах резецируемой половой губы отсут-
ствуют [32].
Преимущество срединной клиновидной резекции 
помимо сохранения естественного рельефа краев 
малых половых  губ состоит в  том, что снижает-
ся объем иссекаемой клетчатки, а  следовательно, 
риск контрактуры рубца [33].
При нижней клиновидной резекции используется 
бабочкообразный метод фиксации гипертрофиро-
ванных частей малых половых губ к внутренней по-
верхности бедра. После нанесения ориентировочной 
разметки проводят Z- или W-образную резекцию 
участка малых половых  губ. В  дальнейшем накла-
дывают два ряда швов: первый – на мышечную пла-
стинку слизистой оболочки, второй – на собствен-

ную пластинку и эпителий. Данный метод позволяет 
наиболее точно определить процент асимметрии 
и правильно подобрать объем резекции гипертро-
фированных участков малых половых губ [34].

Заключение
Эстетические операции в детской гинекологии на-
правлены преимущественно на устранение врожден-
ных дефектов развития наружных половых органов. 
Техники проведения постоянно совершенствуются 
и модифицируются для максимального сохранения 
функции и внешнего вида реконструируемой обла-
сти. Методики выполнения операций в  клиниках 
различны, но общие закономерности в большинстве 
случаев одинаковы. При грамотном подходе к выбо-
ру хирургического лечения педиатрических паци-
ентов с НФП и пороками развития наружных поло-
вых органов можно добиться высоких результатов 
и улучшить качество жизни молодых пациенток.  
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Aesthetic gynecological operations in children and adolescents are aimed at eliminating congenital anomalies 
of the structure of the external genitalia, which usually occur as a result of a violation of the formation of sex. 
In addition, operations are often performed to achieve a cosmetic effect in conditions such as hypertrophy 
of the labia minora, clitoromegaly (not associated with genetic defects), atrophy and narrowing of the entrance 
to the vagina. At the moment, there is no consensus on at what age to perform aesthetic reconstructive surgery 
for abnormalities of the development of external genitalia in pediatric patients. At the same time, many techniques 
have been developed that are actively used in clinics around the world. The article considers the most practical 
and least traumatic, with a low percentage of complications, methods of plastic surgery in children and adolescents 
with congenital malformations and cosmetic defects of the external genitalia. A search for literature reviews, 
systematic reviews, meta-analyses and clinical studies on the topic of aesthetic gynecological operations 
in gynecology of children and adolescents was conducted in the PubMed and Embase. The search was carried out 
using combinations of MESH terms: feminizing genitoplasty, atypia of the external genitalia, pediatrics, disorders 
of sex formation, congenital hyperplasia of the adrenal cortex. The articles were analyzed, the full text of which 
was in the public domain, with a detailed description of the course and results of the operation, a description 
of clinical cases and studies in the field of pediatric and adolescent gynecology, mainly surgical treatment 
of congenital disorders of the reproductive system. As a result of a search in the PubMed, Embase databases 
with a diverse combination of keywords, 498 publications were found that were screened by name and abstract. 
120 articles were selected for full-text analysis, 31 of them were selected for citation.
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В рамках научно-практической конференции прозвучал доклад д.м.н., профессора кафедры 
репродуктивной медицины и хирургии факультета дополнительного профессионального 
образования Московского государственного медико-стоматологического университета 
им. А.И. Евдокимова, руководителя Центра перинатальных инфекций Владимира Николаевича 
КУЗЬМИНА. В своем выступлении спикер подробно рассмотрел современные возможности 
профилактики дисбиотических нарушений при антибактериальной терапии воспалительных 
заболеваний органов малого таза.

Современные возможности 
профилактики 
дисбиотических нарушений 
при антибактериальной терапии

В основе воспалительных 
заболеваний органов ма-
лого таза (ВЗОМТ) лежит 

развитие инфекционно-воспа-
лительного процесса в  верхних 
отделах женского репродуктив-
ного тракта в  результате вос-
ходящей инфекции. Накоплен-
ные данные свидетельствуют 
о  том, что в  большинстве слу-
чаев ВЗОМТ ассоциированы не 
с моноинфекцией, а  с совокуп-
ностью возбудителей. С  учетом 
повсеместного распространения 
антибиотикорезис тентнос ти 
микроорганизмов диагностика 
и  лечение ВЗОМТ смешанной 
этиологии представляют непрос-
тую задачу.
Результаты мониторинга из-
менений спектра выделяемой 
микрофлоры влагалища и  ее 
чувствительности к  антибакте-
риальным препаратам, проведен-
ного на базе гинекологического 
отделения стационара Городской 
клинической больницы № 15 им. 
О.М. Филатова (Москва), пока-
зали, что спектр ведущей мик-
рофлоры меняется с  течением 
времени даже в  рамках одного 

медицинского учреждения. Оче-
видно, что в  каждом лечебном 
учреждении гинекологического 
профиля формируется опреде-
ленный спектр ведущих этиоло-
гических агентов. Поэтому при 
назначении лечения пациенткам 
с ВЗОМТ прежде всего необхо-
димо учитывать индивидуаль-
ные особенности микробиоты 
влагалища и  чувствительность 
возбудителей к антибактериаль-
ной терапии. Кроме того, надо 
помнить, что основными пред-
ставителями микрофлоры влага-
лища женщин репродуктивного 
возраста являются анаэробные 
микроорганизмы. Высокая час-
тота бесконтрольного приме-
нения антибактериальных пре-
паратов способствует развитию 
антибиотикорезистентности.
К настоящему моменту разрабо-
таны принципы рациональной 
антибактериальной терапии. 
При выборе стартового антибак-
териального препарата необхо-
димо:

 ✓ определить микроорганизмы, 
вызвавшие инфекционный про-
цесс;

 ✓ оценить возможность проник-
новения препарата в  очаг ин-
фекции и создания терапевти-
ческой концентрации;

 ✓ проанализировать состояние 
функции органов элиминации 
(печень, почки) и пути выведе-
ния препарата;

 ✓ рассмотреть риск побочных эф-
фектов (нефротоксичность, ге-
патотоксичность и др.) с учетом 
характера патологии;

 ✓ учесть возрастные особенно-
сти пациентки, а  также нали-
чие беременности, лактации.

К принципам рациональной ан-
тибактериальной терапии также 
относится раннее начало ле-
чения, оценка эффективности 
через 48 часов (по динамике кли-
нического состояния), достаточ-
ная продолжительность лечения 
(по  стандартам терапии), конт-
роль побочного действия (кли-
нический, лабораторный и  др.), 
мониторинг антибиотикорезис-
тентности в  каждом лечебном 
учреждении.
В  2017  г.  в России стартова-
ла государственная программа 
контроля применения антимик-
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робных средств, направленная 
на предупреждение распростра-
нения устойчивости микроор-
ганизмов к  противомикробным 
препаратам,  биологическим 
и  химическим средствам. Дан-
ная стратегия призывает назна-
чать антимикробные средства 
по  определенным показаниям 
и  преимущественно тех групп, 
к которым медленно развивается 
устойчивость возбудителей1.
В современной акушерско-гине-
кологической практике при лече-
нии пациенток с ВЗОМТ важно 
соблюдать основные принципы 
рациональной антибиотикотера-
пии, способствующие снижению 
распространения антибиотико-
резистентных штаммов возбу-
дителей и  сохранению высокой 
эффективности антибиотиков. 
Все чаще возникает устойчи-
вость возбудителей инфекций 
к  ранее эффективным схемам 
антибактериальной терапии, 
в  том числе в  режиме моноте-
рапии. Так, последние данные 
свидетельствуют о  том, что пе-
нициллины и  цефалоспорины 
неэффективны в  монорежиме, 
что объясняется высоким уров-
нем резистентности к ним аэроб-
ной и анаэробной микрофлоры. 
Это указывает на необходимость 
поиска рациональных комби-
наций антибактериальных пре-
паратов для лечения ВЗОМТ 
с учетом их спектра воздействия 
на микроорганизмы, в том числе 
грам отрицательные, грамполо-
жительные бактерии, внутрикле-
точные возбудители.
Применение системных анти-
биотиков может привести к  на-
рушению биоценоза влагалища. 
Развитие вульвовагинальных 
инфекций связано с нарушением 
нормоценоза влагалища, а успех 
их лечения зависит от состояния 
не только патогенной, но и нор-
мальной микрофлоры.

Сегодня в мире сохраняется ак-
туальность проблемы распрост-
ранения кандидозного вульво-
вагинита. Грибы рода Candida 
могут быть выделены из  влага-
лища здоровых женщин в отсут-
ствие клинических признаков 
кандидозного вульвовагинита. 
При определенных условиях под 
воздействием экзо- или эндоген-
ных факторов количество грибов 
рода Candida во влагалище уве-
личивается, возникает воспали-
тельный процесс и формируется 
кандидозный вульвовагинит.
Следует отметить, что штаммы 
C.  albicans, выделенные и у боль-
ных кандидозным вульвовагини-
том, и  у носителей, существенно 
не  различаются по  ряду биохи-
мических характеристик. Можно 
сделать заключение о  ведущей 
роли состояния макроорганизма 
в развитии кандидозного вульво-
вагинита, а  не свойств возбуди-
теля. Триггером развития забо-
левания является не  изменение 
свойств грибов, а снижение резис-
тентности организма хозяина2.
При выявлении штаммов C.  al-
bicans следует оценивать состо-
яние рН влагалищного содер-
жимого. В результате сдвига рН 
в щелочную среду влагалищного 
содержимого процесс самоочи-
щения влагалища нарушается. 
Кроме того, грибы рода Candida 
могут использовать антибиоти-
ки в качестве источников пита-
ния. В  свою очередь системные 
антибиотики широкого спектра 
действия подавляют не  только 
патогенные бактерии, но  и на-
ходящиеся во влагалище лакто-
бациллы, которые являются фи-
зиологическими антагонистами 
дрожжеподобных грибов2.
Как известно, лактобациллы яв-
ляются важной частью микро-
биоты человека и  осуществля-
ют защиту организма благодаря 
выраженной активности в отно-

шении патогенных и  условно-
патогенных микроорганизмов. 
Лактобактерии конкурируют 
за рецепторы адгезии на  сли-
зистой с  грибами рода Candida 
и  их размножение, способству-
ют выработке перекиси водо-
рода, которая также подавляет 
размножение патогенных мик-
роорганизмов, продуцируют 
вещества с антибиотической ак-
тивностью и  стимулируют им-
мунный ответ.
Учитывая высокую частоту ре-
цидивов вульвовагинитов, в том 
числе вызванных грибами рода 
Candida, в ряде случаев при на-
значении системной антибакте-
риальной терапии целесообраз-
но проводить профилактику 
возникновения нарушений мик-
рофлоры влагалища.
Сегодня на  фармацевтическом 
рынке появился новый препарат 
Экофуцин®, в  состав которого 
входят натамицин и  лактулоза. 
Натамицин – макролидный анти-
биотик, оказывающий фунгицид-
ное действие, активен в отноше-
нии различных грибов, включая 
Candida. Лактулоза представляет 
собой дисахарид, синтетический 
структурный изомер молочно-
го сахара  – лактозы. Лактулоза 
оказывает пребиотический эф-
фект, способствует увеличению 
количества лактобактерий во 
влагалище. При этом лактулоза 
является пребиотиком, который 
лактобактерии используют в ка-
честве питательного субстрата. 
В  результате увеличивается ко-
личество собственных лактобак-
терий, генетическая структура 
которых не  является чужерод-
ной. Состав Lactobacillus spp. вос-
станавливается до нормального 
уровня в  первые сутки. Кроме 
того, лактулоза не  стимулирует 
рост анаэробных бактерий и гри-
бов рода Candida, поскольку они 
не  используют лактулозу в  ка-

1 Распоряжение Правительства Российской Федерации от 25.09.2017 № 2045-р «Об утверждении Стратегии предупреждения 
распространения антимикробной резистентности в Российской Федерации на период до 2030 года и плана мероприятий по ее реализации 
с проектом доклада Президенту Российской Федерации по данному вопросу».
2 Кузьмин В.Н. Новые подходы диагностики и лечения вульвовагинита у женщин. Медицинский совет. 2010; 3–4: 27–31.
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честве питательного субстрата. 
Грибы рода Candida не метаболи-
зируют лактулозу, она не служит 
для них источником питания 
и не способствует их росту3.
В  проспективном открытом 
рандомизированном сравни-
тельном клиническом иссле-
довании изучали эффектив-
ность комбинации натамицина 
с лактулозой (препарат Экофу-
цин®) в профилактике развития 
кандидозно-бактериального 
дисбиоза влагалища на  фоне 
применения антибактериаль-
ной терапии4. В  исследование 
включали пациенток, посту-
пивших в  стационар для пла-
нового оперативного лечения 
(например, миомэктомии), при 
котором показана системная ан-
тибиотикотерапия, без призна-
ков кандидозно-бактериального 
дисбиоза. 39 пациенток первой 
группы получали системную ан-
тибиотикотерапию и  препарат 
Экофуцин® интравагинально 
один раз в  сутки на  ночь в  те-
чение 12 дней, начиная за шесть 
дней до плановой операции 
и  начала антибиотикотерапии, 
40  пациенток второй  – только 
системную антибиотикотера-
пию. Результаты лечения оце-
нивали на 13-й и 30-й дни от на-
чала приема Экофуцина.
Анализ результатов клиничес-
кого исследования показал, что 
в группе Экофуцина и антибио-
тика отсутствовали жалобы, ха-
рактерные для кандидозно-бак-
териального дисбиоза влагалища 
(творожистые выделения, чувст-
во зуда, жжения, болезненность 
в  области наружных половых 
органов и во влагалище). Между 
тем во второй группе, где паци-
ентки получали только антибио-
тикотерапию, у  18% женщин 
на 13-й день наблюдения и 21% 
женщин на 30-й день наблюдения 
отмечались симптомы канди-

дозно-бактериального дисбиоза 
влагалища. При этом количест-
во женщин с  жалобами увели-
чивалось на  протяжении всего 
периода наблюдения. В  группе 
пациенток, которые получали 
только системные антибиотики, 
на  13-й и  30-й дни наблюдения 
лактобациллы были обнаружены 
у 93,8 и 97% пациенток, бифидо-
бактерии – у 84,4 и 81,1% паци-
енток соответственно. У  100% 
женщин первой группы, которые 
получали Экофуцин® и антибио-
тик, на протяжении всего перио-
да наблюдения во влагалищном 
отделяемом прис у тствовали 
лактобактерии и  бифидобакте-
рии в количестве, сопоставимом 
с исходным.
Таким образом, по данным теста 
Фемофлор-13, у женщин первой 
группы сохранялось высокое 
содержание лактобацилл в  от-
деляемом влагалища, тогда как 
у пациенток второй группы вы-
явлено статистически значимое 
влияние антибактериальной те-
рапии на  содержание лактоба-
цилл в отделяемом влагалища.
Результаты клинического иссле-
дования показали, что на протя-
жении всего периода наблюдения 
ни  у одной пациентки груп-
пы Экофуцина и  антибиотика 
не выявлены грибы рода Candida. 
У пациенток, которые применя-
ли только антибактериальную 
терапию, грибы рода Candida об-

наружены в 22,5% случаев с 13-го 
дня наблюдения. У женщин пер-
вой группы, которые получали 
Экофуцин® на  фоне антибакте-
риальной терапии, содержание 
облигатно-анаэробных микро-
организмов имело тенденцию 
к уменьшению, а во второй груп-
пе (только системной антибиоти-
котерапии) – к увеличению.
Полученные данные позволяют 
сделать вывод, что применение 
нового лекарственного препа-
рата Экофуцин®, в  состав кото-
рого входит комбинация 100 мг 
натамицина и вспомогательного 
вещества лактулозы, на фоне ан-
тибактериальной терапии оказы-
вает профилактическое действие 
в отношении развития кандидоз-
ного и бактериального дисбиоза. 
В данном исследовании показана 
безопасность и  переносимость 
препарата Экофуцин®.
Профилактика кандидозного 
вульвовагинита с использовани-
ем современных препаратов с до-
казанной эффективностью может 
способствовать устранению гри-
бов рода Candida в  желудочно-
кишечном тракте и  снижению 
количества развития рецидивов 
кандидозного вульвовагинита, 
в  том числе на  фоне антибак-
териальной терапии. Адекват-
ная антибактериальная терапия 
и восстановление микрофлоры – 
залог успешного лечения вульво-
вагинальных инфекций.  

3 Collins S.L., McMillan A., Seney S., et al. Promising prebiotic candidate established by evaluation of lactitol, lactulose, raffinose, 
and oligofructose for maintenance of a lactobacillus-dominated vaginal microbiota. Appl. Environ. Microbiol. 2018; 84 (5): e02200–e02217.
4 Кузьмин В.Н. Экофуцин® как профилактика развития кандидозно-бактериального дисбиоза влагалища на фоне применения 
системной антибактериальной терапии. РМЖ. Мать и дитя. 2022; 5 (4): 292–296.

Применение нового лекарственного препарата Экофуцин®, 
в состав которого входит комбинация 100 мг натамицина 
и вспомогательного вещества лактулозы, на фоне 
антибактериальной терапии оказывает профилактическое 
действие в отношении развития кандидозного 
и бактериального дисбиоза. Профилактика кандидозного 
вульвовагинита с использованием Экофуцина способствует 
снижению частоты развития рецидивов заболевания
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Подготовка шейки матки к родам остается актуальной проблемой современного акушерства. В ходе семинара 
особое внимание спикеры уделили вопросам применения вагинальной системы, содержащей 10 мг динопростона 
с контролируемым высвобождением, для эффективной и безопасной индукции родов.

Современный подход к преиндукции и индукции родов: 
как обеспечить эффективность и безопасность

Подготовка шейки матки к родам: что препятствует оптимизму

Заведующий кафедрой перина-
тологии, акушерства и  гине-
кологии лечебного факультета 

Красноярского  государственного 
медицинского университета им. про-
фессора В.Ф. Войно-Ясенецкого, 
д.м.н., профессор Виталий Борисо-
вич ЦхАй рассказал о рациональ-
ном подходе к  преиндукционной 
подготовке шейки матки. Он отме-
тил, что индукция родов широко 
распространенная процедура в сов-
ременном акушерстве. Частота ин-
дукции родов в  развитых странах 
колеблется от 6,8 до 35,5%. При этом 
индукция родов совсем не безопас-
ная процедура, ее эффективность 
зависит от адекватного выбора пока-
заний и противопоказаний, времени 
и  способа проведения. Индукция 
считается обоснованной, если ее ис-
пользование улучшает материнские 
и перинатальные исходы и не приво-
дит к увеличению числа осложнений.
Увеличение частоты индукции родов 
обусловлено прежде всего возрастанием 
числа женщин с высоким перинаталь-
ным и акушерским риском. К факторам 
риска относят повышение возраста бе-
ременных, увеличение частоты паци-
енток с избыточной массой тела, ожи-
рением, хроническими заболеваниями 
(сахарный диабет, артериальная гипер-
тензия) и связанными с ними ослож-
нениями беременности (преэклампсия, 
синдром задержки роста плода). Кроме 
того, распространение индукции родов 
в  клинической акушерской практике 
обусловлено увеличением относитель-
ных показаний и большим количеством 
успешных индукций.
Для обеспечения безопасности и эф-
фективности подготовки шейки 
матки к родовозбуждению необхо-
димо соблюдать ряд условий:

 ■ учреждение не ниже второго уровня;
 ■ информированное согласие матери;
 ■ оценка показаний и противопока-

заний;
 ■ уточнение срока беременности;
 ■ оценка состояния матери и плода, 

кардиотокография перед началом 
подготовки к процедуре;

 ■ определение степени зрелости 
шейки матки.

Докладчик подчеркнул, что состоя-
ние шейки матки – основной фактор, 
определяющий готовность организма 
беременной к родам. Зрелость шейки 
матки – необходимая составляющая 
своевременного начала родовой дея-
тельности и успешного родоразреше-
ния. При незрелой или недостаточно 
зрелой шейке матки роды в  57,2% 
случаев сопровождаются преждев-
ременным излитием околоплодных 
вод, в 44,2% – аномалиями родовой 
деятельности. В итоге у 16,3% жен-
щин беременность завершается опе-
ративным родоразрешением.
В клинической практике для опреде-
ления степени зрелости шейки матки 
широко используют шкалу Бишопа. 
При оценке по  этой шкале от  0 до 
5 баллов шейка матки считается не-
зрелой, от 6 до 7 – недостаточно зре-
лой, от 8 баллов – зрелой.
В  настоящее время для подготовки 
шейки матки и индукции родов при-
меняют медикаментозные методы (ми-
фепристон, динопростон, окситоцин), 
амниотомию и  механические методы 
(катетер Фолея, осмотические гигроско-
пические расширители и ламинарии).
Профессор В.Б. Цхай представил 
результаты исследования, в рамках 
которого проводили сравнительный 
анализ эффективности препаратов 
динопростон, мифепристон, гигро-
скопического цервикального рас-

ширителя в подготовке шейки матки 
к  родам. Участницы исследования 
были разделены на группы: у 93 па-
циенток для подготовки шейки матки 
применяли вагинальную систему 
с  постепенным высвобождением 
динопростона (Цервидил), у  39  – 
препарат мифепристон, у 10 пациен-
ток – гигроскопический цервикаль-
ный расширитель.
Критериями включения в исследо-
вание были доношенная беремен-
ность, оценка зрелости шейки матки 
5 и менее баллов по шкале Бишопа.
Как известно, мифепристон – син-
тетическое стероидное антигеста-
генное средство, конкурентно бло-
кирующее действие прогестерона 
на уровне гестагеновых рецепторов.
Динопростон является синтетическим 
аналогом простагландина Е2, вызы-
вает выраженное ритмичное сокра-
щение миометрия беременной матки 
и  нарастание ее тонуса, аналогично 
физиологическим схваткам во время 
родов. Динопростон оказывает мест-
ное влияние на  шейку матки и  вы-
зывает ее размягчение, сглаживание, 
раскрытие. При вагинальном приме-
нении препарат напрямую дейст вует 
на коллагеназу шейки матки, стиму-
лирует сокращение миометрия, улуч-
шает гемодинамику шейки матки, спо-
собствуя ее созреванию.
Современная лекарственная форма 
динопростона представляет собой 
вагинальную терапевтическую сис-
тему, содержащую 10 мг динопро-
стона с контролируемым высвобо-
ждением, для подготовки шейки 
матки к родам, состоит из тканого 
полиэфирного чехла в виде длинной 
ленты петельчатой структуры, пред-
назначенной для извлечения систе-
мы, внутрь которой помещена одна 
тонкая плоская полимерная пласти-
на прямоугольной формы с закруг-
ленными краями.
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Вагинальная система с постепенным 
высвобождением динопростона вво-
дится в задний свод влагалища и из-
влекается через 24 часа независимо 
от степени созревания шейки матки. 
Вагинальную систему удаляют при 
разрыве околоплодных оболочек или 
начале родовой деятельности.
Цервикальный расширитель  – ци-
линдрический стержень с закруглен-
ным атравматичным концом в верх-
ней части и с нитью (либо без нее) 
для извлечения в нижней части.
Участницы исследования были сопо-
ставимы по возрасту: средний воз-
раст составил 31,3–32,7 года. Среди 
показаний к преиндукции основны-
ми были тенденция к перенашива-
нию, преэклампсия,  гестационный 
сахарный диабет и гипертензия.
Средний срок преиндукции в группе 
мифепристона составил 39 недель + 
5 дней, динопростона – 39 недель + 
2 дня, 40 недель + 3 дня. Выбор ука-
занных сроков индукции был об-
условлен высоким перинатальным 
и акушерским риском. В группе ми-
фепристона 41% пациенток получи-
ли одну дозу, 59% пациенток – две 
дозы. В группе динопростона 82,8% 
пациенток потребовалась только 
одна доза препарата, 17,2% – две дозы. 
Преждевременный разрыв плодных 
оболочек при индукции мифепри-
стоном наблюдался у 51% пациенток, 
механическими средствами – у 40%, 
при индукции вагинальной системой 
с динопростоном – у 35% пациенток.
Отсутствие эффекта при индукции 
с применением мифепристона отме-
чалось в  35% случаев, при исполь-
зовании механических расширите-
лей  – в  60%, а  при использовании 
вагинальной системы с динопросто-
ном (Цервидил) – только в 18,3%.
Операция кесарева сечения выполне-
на 40% пациенток группы мифепри-
стона, 60% – группы механической 
индукции и 14% – группы динопро-
стона. При этом в группе мифепри-
стона основным показанием к про-
ведению операции был дистресс 
плода (37,5%), тогда как в  группе 
динопростона он был причиной 
проведения кесарева сечения лишь 
в 3,2% случаев. Причиной оператив-
ного родоразрешения также стала 

первичная слабость родовой дея-
тельности: в  группе мифепристона 
у 12,5% пациенток, в группе динопро-
стона – у 2,2% пациенток. Отсутствие 
эффекта от  преиндукции на  фоне 
применения мифепристона зафикси-
ровано в 35% случаев, при использо-
вании динопростона – в 8,6%.
В рамках исследования сравнивали 
продолжительность первого, второ-
го и третьего периода родов, общую 
продолжительность родов у перво-
родящих и  повторнородящих при 
проведении индукции препарата-
ми мифепристон и  динопростон. 
В  целом данные показатели были 
схожи в обеих группах и находились 
в  рамках физиологических интер-
валов. Общая продолжительность 
родов в группе пациенток, получав-
ших динопростон, была ниже, чем 
в группе мифепристона.
В  исследовании оценили перина-
тальные исходы в группе пациенток, 
получавших вагинальную систему 
с динопростоном. Средняя масса но-
ворожденного составила 3490 г, сред-
ний рост  – 53 см, средняя оценка 
по шкале Апгар на первой и пятой 
минуте – 8,1 и 8,8 балла соответст-
венно. Родовых травм и перинаталь-
ных потерь не зарегистрировано.
В отличие от других групп пациенток 
осложнения послеродового периода 
у пациенток, получавших динопро-
стон (Цервидил), были только пер-
вой степени. Случаев послеродового 
эндометрита не зафиксировано.
Далее докладчик остановился на во-
просах безопасности преиндукции. 
Он представил клинический случай 
35-летней пациентки, которая по-
ступила в  плановом порядке в  ро-
дильный дом для подготовки шейки 
матки к  родам и  родоразрешению. 
Беременность протекала без осо-
бенностей. На сроке 40 недель 4 дня 
пациентке выполнена преиндукция 
мифепристоном дважды. На  сроке 
40 недель 6 дней введен интрацер-
викально динопростон (Препидил) 
в форме геля. Через две минуты после 
введения состояние пациентки резко 
ухудшилось. Зарегистрированы ана-
филаксическая реакция, отек Квин-
ке, бронхоспазм, острая  гипоксия 
плода. Были применены противошо-

ковая терапия, экстренное кесарево 
сечение. Ребенок родился в тяжелой 
асфиксии с оценкой по шкале Апгар 
на  первой минуте  – 4 балла, была 
применена искусственная вентиля-
ция легких. Женщине выполнена 
релапаротомия, общая кровопотеря 
составила 9 л. Пациентку перевели 
в перинатальный центр, где она на-
ходилась 12 суток. К аппарату искус-
ственной вентиляции легких была 
подключена в  течение двух суток. 
В послеоперационном периоде у па-
циентки развилась острая почечная 
недостаточность. Выполнено пять 
сеансов экстракорпоральной  гемо-
коррекции, два сеанса гемодиализа. 
Таким образом, осложнениями стали 
полиорганная недостаточность, 
острая почечная недостаточность, ге-
матома забрюшинного пространства. 
На 14-е сутки функция почек восста-
новилась.
По  словам профессора, данный 
клинический случай наглядно де-
монстрирует редкие, но возможные 
побочные эффекты простагландина 
Е2 динопростона в форме геля, вве-
денного интрацервикально. В  ин-
струкции к препарату динопростона 
для интрацервикального введения 
среди побочных эффектов терапии 
со стороны матери упоминается воз-
можность развития таких жизнеуг-
рожающих состояний, как разрыв 
матки, отслойка плаценты, эмболия 
околоплодными водами, анафилак-
тические реакции, анафилактоидные 
реакции. Со  стороны плода  – ди-
стресс-синдром, изменение сердце-
биения плода, мертворождаемость, 
снижение оценки состояния ново-
рожденного по  шкале Апгар ниже 
7 баллов. В отличие от динопростона 
для интрацервикального введения 
вагинальная система, содержащая 
динопростон с  контролируемым 
высвобождением (Цервидил), харак-
теризуется лучшей переносимостью 
и отсутствием таких серьезных не-
желательных явлений, как эмболия 
околоплодных вод, отслойка плацен-
ты и мертворождаемость.
Результаты многочисленных иссле-
дований показали, что использо-
вание вагинальной системы сни-
жает потребность в  акушерских 
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вмешательст вах, сокращает интервал 
между индукцией и родоразрешени-
ем и позволяет уменьшить срок пре-
бывания в стационаре1. Эффектив-
ность и  безопасность вагинальной 
системы с контролируемым высво-
бождением динопростона превышает 

таковые других методов медикамен-
тозной и механической индукции2.
В заключение профессор В.Б. Цхай 
отметил, что однократное примене-
ние вагинальной системы Цервидил, 
содержащей 10 мг динопростона 
с контролируемым высвобождением, 

позволяет в большинстве случаев эф-
фективно подготовить родовые пути 
к родам. Препарат удобен в примене-
нии, характеризуется меньшим рис-
ком развития осложнений в  родах 
по сравнению с пероральным мифе-
пристоном.

1 Facchinetti F., Venturini P., Verocchi G., Volpe A. Comparison of two preparations of dinoprostone for pre-induction of labour in nulliparous 
women with very unfavourable cervical condition: А randomised clinical trial. Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2005; 119 (2): 189–193.
2 Sulaiman S., Sivaranjani S., Razali N., et al. Foley catheter compared with controlled release dinoprostone vaginal insert for labor induction 
after one previous cesarean delivery: A randomized trial. Int. J. Gynaecol. Obstet. 2023; 160 (3): 814–822.
3 Souter V., Painter I., Sitcov K., Caughey A.B. Maternal and newborn outcomes with elective induction of labor at term. Am. J. Obstet. Gynecol. 
2019; 220 (3): 273.e1–273.e11.
4 Hong J., Atkinson J., Mitchell A.R., et al. Comparison of maternal labor-related complications and neonatal outcomes following elective 
induction of labor at 39 weeks of gestation vs expectant management. JAMA Netw. Open. 2023; 6 (5): e2313162.

Элективная индукция родов в современном акушерстве.  
Аргументы за и против 

Как отметила д.м.н., профессор 
кафедры акушерства и гине-
кологии Казанской государст-

венной медицинской академии  – 
филиала Российской медицинской 
академии непрерывного профессио-
нального образования Татьяна Пет-
ровна ЗЕФИРОВА, несмотря на сов-
ременную парадигму уменьшения 
медицинских вмешательств при про-
ведении родов у здоровых женщин 
и сохранения естественного процес-
са родов, индукция родов остается 
одной из самых распространенных 
процедур в современном акушерст-
ве. Частота индуцированных родов 
в  развитых странах составляет 
20–30% родоразрешений. За пери-
од с 1990 по 2017 г. в США процент 
одноплодных первых родов между 
37-й и 39-й неделями беременности 
увеличился с 38,5 до 49,5%. Измене-
ния вызваны увеличением количест-
ва индуцированных родов и смеще-
нием использования метода кесарева 
сечения в сторону более ранних сро-
ков беременности. При этом родо-
разрешение до 39-й  недели имеет 
место и среди женщин с низким рис-
ком, без показаний к индукции.
К причинам увеличения числа про-
граммированных родов можно от-
нести увеличение среднего возраста 
беременных, рост числа женщин 
с  высоким перинатальным и  аку-
шерским риском, высокий процент 

экстрагенитальной патологии (арте-
риальная гипертензия, сахарный ди-
абет, ожирение) и осложнений бере-
менности, а также рост элективной 
индукции родов.
Под элективной индукцией родо-
вой деятельности подразумевается 
решение об индукции родов без ме-
дицинских показаний, по желанию 
врача или женщины.
В  последние десятилетия в  ряде 
стран проведены исследования эф-
фективности и  безопасности ин-
дукции родов для матери и ребенка. 
Результаты исследований весьма 
противоречивы. Так, в рандомизи-
рованном многоцентровом исследо-
вании ARRIVE отмечались позитив-
ные исходы индуцированных родов 
в  отношении снижения частоты 
операций кесарева сечения и коли-
чества гипертензивных расстройств 
у  женщин. Однако возникает во-
прос, можно ли экстраполировать 
полученные результаты на  разные 
популяции женщин, ведь условия 
исследования могут не  отражать 
данные обычной реальной практи-
ки. В частности, частота операций 
кесарева сечения в исследовании от-
личалась от фактического распрос-
транения этого метода.
По  данным другого исследования 
с участием 55 694 женщин, электив-
ная индукция родов связана с  по-
вышением частоты оперативных 

вагинальных родов у  первородя-
щих. У  повторнородящих частота 
кесарева сечения не  различалась 
при плановой индукции и спонтан-
ных родах. Кроме того, элективная 
индукция родов была обусловлена 
увеличением времени от госпитали-
зации до родов как у первородящих, 
так и у повторнородящих. Авторы 
исследования не пришли к опреде-
ленным выводам о пользе получен-
ной информации для использования 
в клинической практике3.
В  2023  г.  были опубликованы ре-
зультаты метаанализа 1 625 899 од-
ноплодных родов, индуцированных 
на сроке 39 недель. Показано, что ин-
дукция родов ассоциируется со сни-
жением вероятности тяжелых травм 
промежности, частоты оперативных 
вагинальных родов, макросомии, 
а также уменьшением риска низкой 
оценки новорожденного по  шкале 
Апгар и снижением риска экстрен-
ного проведения кесарева сечения 
у повторнородящих. Однако у пер-
вородящих увеличивается частота 
дистоции плечиков4.
В  аспекте результатов современ-
ных исследований, включая иссле-
дование ARRIVE, Американская 
коллегия акушеров-гинекологов 
(ACOG) и Общество медицины ма-
тери и  плода (SMFM) выпустили 
программные заявления, поддер-
живающие индукцию родов без ка-
ких-либо медицинских показаний 
как «разумный вариант» на  сроке 
39 недель у  нерожавших женщин. 
В  связи с  этим интерес представ-
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ляет сравнительный анализ харак-
теристики родов за  год до и после 
принятия новой 39-недельной элек-
тивной индуцированной полити-
ки среди выделенной популяции 
женщин (5200 родов). Установлено, 
что частота индуцированных родов 
среди пациенток со сроком гестации 
39 недель увеличилась с 19,2 до 40%. 
Вероятность проведения операции 
кесарева сечения в целом не измени-
лась. Продолжительность пребыва-
ния в клинике значительно возросла. 
Показано также, что заболеваемость 
хориоамнионитом увеличилась, 
в то время как частота других мате-
ринских и неонатальных патологий 
не изменилась5.
По мнению профессора Т.П. Зефи-
ровой, данные исследований не дают 
прямых ответов на вопросы о целе-
сообразности и безопасности элек-
тивной индукции родов. Безуслов-
но, к доказанным плюсам индукции 
можно отнести стимуляцию родо-
разрешения на фоне зрелой шейки 
матки. Как известно, созревание 
шейки матки – важная детерминанта 
успешных родов, как индуцирован-
ных, так и спонтанных.
Для оценки степени созревания 
шейки матки используют шкалу 

Бишопа. Дополнительно можно 
определять степень анатомического 
изгиба матки (маточно-цервикаль-
ный угол). По некоторым данным, 
этот метод в  сочетании с  оценкой 
по шкале Бишопа показал более вы-
сокую эффективность в прогнозиро-
вании успешной индукции родов.
Китайские исследователи для про-
гнозирования неудач спонтанных 
родов у первородящих предлагают 
номограмму, учитывающую сумму 
показателей: оценку по Бишопу, ма-
точно-цервикальный угол, окруж-
ность  головы плода, индекс массы 
тела женщины.
Кроме того, оценить качество шейки 
матки можно с помощью эластогра-
фического исследования.
Сегодня для подготовки шейки 
матки к родам применяют механиче-
ские и фармакологические методы. 
В качестве фармакологических пре-
паратов в нашей стране для индук-
ции родов используют простаглан-
дин Е2 динопростон и антигестаген 
мифепристон. Можно также исполь-
зовать комбинации различных спо-
собов, например динопростон и ка-
тетер Фолея.
По словам докладчика, в отечествен-
ной акушерской практике для подго-

товки шейки матки к родам появился 
новый эффективный и безопасный 
метод – вагинальная система с ди-
нопростоном. Ее использование 
позволяет обеспечить нормальное 
течение спонтанных родов, а также 
эффективно провести индуциро-
ванные роды. Вагинальная система 
предназначена для стимуляции со-
зревания шейки матки у беременных 
в возрасте старше 18 лет на сроке ге-
стации от  37 недель при наличии 
медицинских показаний для индук-
ции родовой деятельности. Каждая 
терапевтическая вагинальная сис-
тема состоит из бионеразлагаемого 
полимерного вкладыша с  лекарст-
венным препаратом, содержащего 
10 мг динопростона, диспергирован-
ного по всей матрице. Вагинальная 
система удобна в применении, легко 
устанавливается и извлекается, от-
личается хорошей переносимостью.
Резюмируя сказанное, профессор 
Т.П. Зефирова подчеркнула, что 
применение вагинальной терапев-
тической системы с динопростоном 
с  контролируемым высвобожде-
нием – перспективный метод под-
готовки шейки матки и  индукции 
родов в отечественной акушерской 
практике.

5 Jelks A.T., Yao A.Q., Byrne J.D. Impacts of embracing 39-week elective induction across an entire labor and delivery unit. AJOG Glob. Rep. 
2023; 3 (2): 100168.

Опыт применения релизинг-системы с динопростоном  
для индукции родов 

Руководитель перинатально-
го центра Городской кли-
нической больницы №  67 

им. Л.А. Ворохобова, к.м.н. Сергей 
Валерьевич МАРТИРОСЯН рас-
сказал о практическом опыте при-
менения релизинг-системы с дино-
простоном для индукции родов.
В  1964  г.  Эдвард Бишоп опублико-
вал десятибалльную классификацию 
оценки степени зрелости шейки матки 
с  целью определения вероятности 
спонтанного наступления родов, пре-
дикторов успешности ответа на вме-
шательства, связанных с индукцией 
родов, и определения необходимости 
использования различных методов 

подготовки шейки матки (фармаколо-
гических или механических).
Сегодня модифицированная шкала 
оценки степени зрелости шейки 
матки Бишопа широко использу-
ется в акушерской практике. Сле-
дует отметить, что в  нашей стра-
не интерпретация показателей 
по данной шкале несколько иная, 
чем в  других странах. Согласно 
большинству международных ре-
комендаций, при определении 
степени зрелости шейки матки 
по шкале Бишопа выделяют две ка-
тегории – зрелую и незрелую. Так, 
в соответствии с руководством На-
ционального института передового 

опыта в области здравоохранения 
(NICE), 8 баллов и более по шкале 
Бишопа  – показатель высокого 
риска спонтанных родов или ответа 
на вмешательства, связанные с ин-
дукцией, 6 баллов и менее – пока-
затель необходимости проведения 
мероприятий по подготовке шейки 
матки к  индукции родов. Анало-
гичный подход использует ACOG 
и Общество акушеров и гинеколо-
гов Канады (SOGC), которые также 
классифицируют степень зрелости 
шейки матки на зрелую и незрелую. 
Незрелой шейка матки считает-
ся при 6 баллах и менее по шкале 
Бишоп, что является показанием 
к  мероприятиям для подготовки 
шейки матки к индукции и проти-
вопоказанием к проведению амни-
отомии и введению окситоцина.
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В российской классификации при-
сутствует промежуточная ста-
дия  – созревающая шейка матки. 
Во многом это создает сложности 
в клинической практике при опре-
делении показаний к преиндукции 
родов.
Докладчик отметил, что в  насто-
ящее время в мире не существует 
единой четкой передовой практики 
в отношении выбора способа пре-
индукции родов. В целом приемле-
мыми считаются как механические, 
так и фармакологические методы. 
Выбор основывается на предпочте-
ниях врачей и пациенток. При этом 
учитывается наличие противопо-
казаний к определенным методам 
преиндукции в  разных когортах 
пациенток.
Сегодня хорошо изучена роль 
простагландина в  процессах со-
зревания шейки матки. К  проти-
вопоказаниям к применению про-
стагландинов для индукционной 
терапии относится рубец на матке 
после операции кесарева сечения, 
поскольку их использование ассо-
циируется с увеличением риска раз-
рыва матки. Регулярная маточная 
активность (более двух маточных 
сокращений за десять минут) также 
является противопоказанием к ис-
пользованию простагландинов для 
индукции родов.
Данные литературы свидетельст-
вуют о  высокой эффективности 
простагландинов в  преиндукции/
индукции родов, а также повыше-
нии вероятности родоразрешения 
через естественные родовые пути 
в течение 12 и/или 24 часов.
Динопростон – синтетический ана-
лог простагландина Е2  – хорошо 
известен как стимулятор родовой 
деятельности. В современной аку-
шерской практике для индукции 
родов его используют в виде геля 
(вагинально и интрацервикально) 
или инновационной форме – в виде 
вагинального пессария с  конт-
ролируемым высвобождением. 
В  мета анализе 15 рандомизиро-
ванных клинических исследова-

ний сравнивали эффективность 
и безопасность вагинальной рели-
зинг-системы, содержащей 10 мг 
динопростона с  контролируемым 
высвобождением, и динопростона 
в форме геля для индукции родов6. 
В  группах пациенток, у  которых 
применяли пессарий с динопросто-
ном 10 мг, отмечалось увеличение 
количества вагинальных родов, 
снижение частоты операции кеса-
рева сечения и длительности гос-
питализации по сравнению с геле-
вой формой динопростона.
Исследования безопасности ва-
гинального пессария с  динопро-
стоном 10 мг показали преиму-
щества данной формы препарата 
в отношении снижения риска не-
желательных явлений, связанных 
с  применением простагландинов. 
Релизинг-система с динопростоном 
10 мг характеризуется хорошим 
профилем безопасности и удобст-
вом применения.
Релизинг-система с динопростоном 
(Цервидил) – вагинальный инсерт, 
который содержит 10 мг динопро-
стона. Скорость высвобождения 
динопростона  – 0,3 мг/ч. Инсерт 
удаляют в  активной фазе родов 
или через 24 часа после установки. 
Преимуществом препарата ди-
нопростон в  форме вагинального 
пессария в сравнении с гелем счи-
тается возможность удаления при 
развитии тахисистолии или других 
аномалиях сердечного ритма плода.
С.В. Мартиросян представил ре-
зультаты одноцентрового когорт-
ного исследования, проведенного 
на  базе перинатального центра 
Городской клинической больницы 
№  67 им. Л.А. Ворохобова. Цель 
исследования  – сравнить дилата-
ционный катетер (изолированно) 
и  комбинацию дилатационного 
катетера с вагинальным инсертом 
с  динопростоном на  этапе подго-
товки шейки матки и  индукции 
родов у 100 беременных. Критерия-
ми включения в исследование были 
срок беременности свыше 37  не-
дель, первородящие пациентки, 

интактные плодные оболочки, от-
сутствие рубца на матке после кеса-
рева сечения, незрелая шейка матки 
(6  баллов и  менее), живой плод 
в головном предлежании, отсутст-
вие врожденных пороков развития 
плода. Пациенток разделили на две 
равные группы: в одной применяли 
дилатационный катетер (изолиро-
ванно), в другой – комбинацию ди-
латационного катетера с вагиналь-
ным инсертом с динопростоном.
По данным исследования, среднее 
время до родов через естествен-
ные родовые пути при сочетании 
дилатационного катетера с  дино-
простоном составило 21 час, толь-
ко с  дилатационным катетером  – 
31 час. В группе комбинированной 
индукции роды в течение 12 часов 
начались в 8% случаев, в  течение 
24 часов – в 73%. В группе дилата-
ционного катетера эти показатели 
составили 4 и  29% соответствен-
но. В группе, в которой применяли 
комбинацию дилатационного ка-
тетера и инсерта с динопростоном, 
роды через естественные родовые 
пути в  течение 12 ч произошли 
в 8% случаев, тогда как у пациен-
ток на  фоне использования изо-
лированного дилатационного ка-
тетера – в 4% случаев, роды через 
естественные родовые пути в тече-
ние 24 часов – в 58 и 25% случаев 
соответственно. Анализ получен-
ных данных показал значитель-
ное преимущество использования 
комбинации дилатационного ка-
тетера и инсерта с динопростоном 
по  сравнению с  дилатационным 
катетером в  отношении созрева-
ния шейки матки и эффективной 
индукции родов.
В заключение С.В. Мартиросян под-
черкнул, что применение современ-
ной вагинальной системы с дино-
простоном для подготовки шейки 
матки и индукции родов является 
безопасным и эффективным мето-
дом, позволяющим улучшить мате-
ринские и перинатальные исходы, 
снизить риск осложнений и частоту 
оперативных вмешательств.  

6 Zeng X., Zhang Y., Tian Q., et al. Efficiency of dinoprostone insert for cervical ripening and induction of labor in women of full-term pregnancy 
compared with dinoprostone gel: a meta-analysis. Drug. Discov. Ther. 2015; 9 (3): 165–172.
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С древних времен люди применяли вещества природного происхождения в лечебных целях. Сегодня 
фитотерапия является важным компонентом лечебных алгоритмов широкого спектра заболеваний. 
В рамках XVII Общероссийского семинара «Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии» 
состоялся симпозиум по актуальным вопросам применения современных методов фитотерапии 
в целях лечения и профилактики нарушений репродуктивного здоровья женщин. С приветственным 
словом к участникам симпозиума обратился его председатель, заслуженный деятель науки РФ, 
член-корреспондент РАН, заведующий кафедрой акушерства и гинекологии с курсом перинатологии 
медицинского института Российского университета дружбы народов им. Патриса Лумумбы, д.м.н., 
профессор Виктор Евсеевич РАДЗИНСКИЙ. Он отметил, что благодаря внедрению современных 
технологий производство препаратов из растительного сырья вышло на принципиально новый уровень. 
На всех этапах производства фитопрепаратов особые требования предъявляются к безопасности 
и эффективности, а также сохранению биологической активности лекарственных средств. Применение 
лекарственных средств природного происхождения для профилактики и лечения различных состояний 
и заболеваний у женщин репродуктивного возраста – перспективное терапевтическое направление, 
основанное на доказательной медицине и давних традициях. 

Инновации фитотерапии 
в оздоровлении женщин 

Гормонотерапия, гормонофобия и болезни органов репродукции: 
недоиспользуемые возможности

Как отметила ведущий на-
учный сотрудник отделе-
ния лучевой терапии  ги-

некологических заболеваний 
Медицинского радиологического 
научного центра им. А.Ф. Цыба 
(Обнинск), д.м.н. Лиана Сирека-
новна МКРТЧЯН, рак тела матки 
занимает первое место среди зло-
качественных новообразований 
половых органов у женщин стар-
ше 50 лет. Несмотря на внедрение 
новейших технологий лучевой те-
рапии и  хирургических методов, 
в  мире наблюдается тенденция 
к увеличению смертности женщин 
в возрасте до 50 лет от гормоноза-
висимого рака репродуктивных 
органов.
В  связи с  продолжающимся ро-
стом заболеваемости рак тела 
матки представляет одну из наи-
более актуальных социальных 
проблем для системы здравоох-

ранения. В  настоящее время до-
казана роль профилактических 
мероприятий в снижении заболе-
ваемости и смертности от онколо-
гических заболеваний.
Выделяют первичную и  вто-
ричную профилактику рака. 
Первичная подразумевает пре-
дупреждение или устранение не-
посредственной этиологической 
основы заболевания. Вторичная 
профилактика направлена на  за-
медление или остановку разви-
тия заболевания, лечение фа-
культативного или облигатного 
предрака.
К факторам риска развития доб-
рокачественных и  злокачествен-
ных заболеваний эндометрия 
относят наследственную предрас-
положенность, обменно-эндо-
кринные нарушения (ожирение, 
сахарный диабет 2-го типа), хро-
ническую ановуляцию, отсутст-

вие родов в анамнезе, бесплодие, 
раннее менархе, позднюю мено-
паузу и др. Кроме того, онкологи-
ческий риск несут в себе факторы 
внешней среды. Сегодня активно 
изучается роль редокс-системы 
в  канцерогенезе. Редокс-статус 
рассматривают как равновесие 
между свободнорадикальными 
процессами и  антиоксидантной 
защитой организма. Активация 
этих процессов под воздействием 
наследственных факторов и фак-
торов внешней среды может вы-
зывать избыточное образование 
активных форм кислорода и, как 
следствие, влиять на синтез ДНК, 
передачу клеточных сигналов, 
экспрессию  генов, ферментатив-
ную активность. Нарушения в ре-
докс-гомеостазе лежат в  основе 
патогенеза  гиперпролифератив-
ных заболеваний, их опухолевой 
трансформации и  прогрессиро-
вания.
Докладчик представила данные 
о заболеваемости женского насе-
ления загрязненных территорий 
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Брянской и Калужской областей, 
полученные в рамках федеральной 
программы «Оказание комплекс-
ной медицинской помощи отдель-
ным категориям граждан Беларуси 
и России, подвергшихся радиаци-
онному воздействию вследствие 
катастрофы на  Чернобыльской 
АЭС». В  рамках программы ана-
лизировали антиоксидантный 
статус женщин, уровень малоно-
вого диальдегида (МДА) плазмы – 
конечного продукта перекисного 
окисления липидов. МДА плазмы 
является маркером повреждения 
клеток под влиянием свободных 
радикалов.
По данным исследований, у жен-
щин, проживающих на загрязнен-
ных территориях, выявлено сме-
щение динамического равновесия 
в системе «свободнорадикальные 
процессы – антиоксидантная сис-
тема защиты» в  сторону актива-
ции свободнорадикального окис-
ления, воспалительных процессов. 
Так, среднее значение антиок-
сидантной активности снижено 
на 2%, а среднее значение маркера 
воспаления (С-реактивного белка) 
увеличено в четыре раза по срав-
нению с нормой. Установлено, что 
уровень МДА повышается по мере 
старения организма, увеличения 
индекса массы тела, а  также при 
наличии доброкачественных за-
болеваний репродуктивной сис-
темы. Таким образом, уровень 
МДА плазмы  – хороший маркер 
риска развития доброкачествен-
ных заболеваний у женщин, при-
чем в группе лиц моложе 38 лет он 
характеризуется высокой чувст-
вительностью, а в группе старше 
38 лет – высокой специфичностью.
По  словам Л.С. Мкртчян, окис-
лительный стресс может служить 
мишенью в рамках стратегии пер-
вичной профилактики онкологи-
ческих заболеваний репродуктив-
ной системы.
Накопленные данные свидетельст-
вуют о связи доброкачественных 
и  злокачественных новообразо-
ваний эндометрия. Гиперплазия 
и  рак эндометрия имеют общие 
факторы риска. В патогенезе этих 

заболеваний ключевую роль игра-
ет относительный или абсолютный 
избыток эстрогенов – длительная 
хроническая  гиперэстрогения. 
В случае рака эндометрия при ги-
стерэктомии в операционном ма-
териале обнаруживаются морфо-
логические признаки гиперплазии 
эндометрия с атипией или без нее. 
Эпидемиологические исследова-
ния также показывают, что у боль-
ных раком эндометрия в анамнезе 
наблюдается  гиперплазия эндо-
метрия.
Аналогичная ситуация склады-
вается при доброкачественных 
и злокачественных новообразова-
ниях молочной железы.
Безусловно, гормонотерапия – ос-
новной метод этиопатогенетиче-
ского лечения гормонозависимой 
патологии органов репродуктив-
ной системы в рамках вторичной 
профилактики. При этом значе-
ние имеет комплаентность боль-
ных. Как известно, привержен-
ность длительной терапии – мера, 
при которой поведение пациен-
ток (модификация образа жизни 
и прием лекарственных препара-
тов) соответствует согласованным 
с ними врачебным рекомендаци-
ям. На приверженность лечению 
влияет множество факторов, свя-
занных с характеристикой лекар-
ственного средства, личностью 
пациентки и ее соматическим со-
стоянием, взаимоотношениями 
с врачом. В частности, привержен-
ность пациенток лечению гормо-
нальными препаратами напрямую 
зависит от возможных побочных 
явлений и  необходимости дли-
тельной терапии. Это касается 
и  менопаузальной  гормональной 
терапии (МГТ), которая остается 
основным патогенетическим ме-
тодом коррекции климактериче-
ских расстройств и заболеваний, 
обусловленных возрастным де-
фицитом женских половых  гор-
монов.
Несмотря на доказанную эффек-
тивность МГТ, в мире наблюдает-
ся недостаточная приверженность 
врачей и пациенток данному мето-
ду лечения. Онкологи испытыва-

ют настороженность в отношении 
интенсификации терапии из-за 
опасений развития побочных эф-
фектов, осложнений, увеличения 
стоимости лечения. Пациентки 
боятся усугубить течение уже име-
ющегося онкологического заболе-
вания, опасаются возникновения 
метаболических изменений, эмо-
циональных расстройств и т.д.
К  потенциальным рискам МГТ 
относят коморбидную патологию, 
тромбоэмболические осложне-
ния,  гормонозависимые и  услов-
но  гормонозависимые формы 
опухолей, отягощенный наслед-
ственный анамнез. Безусловно, 
преимущества и риски МГТ в зна-
чительной мере зависят от инди-
видуальных особенностей.
Как лечить женщин с гормоноза-
висимой патологией репродуктив-
ной системы или менопаузальным 
синдромом с относительными/аб-
солютными противопоказаниями 
к использованию МГТ или не же-
лающих принимать  гормональ-
ные препараты? Сегодня между-
народные ассоциации онкологов 
рекомендуют использовать воз-
можности интегративной медици-
ны – сочетать стандартные и комп-
лементарные методы лечения.
На  базе Медицинского радио-
логического научного центра 
им. А.Ф. Цыба был организован 
Центр восстановительной и эсте-
тической медицины, реализующий 
реабилитационные программы, 
направленные на  восстановле-
ние женского здоровья. Для этого 
применяются лазерные, радиовол-
новые, инъекционные и нитевые 
технологии, аллогенная плацен-
тарная терапия, методы HIFU-те-
рапии, нутрицевтики.
В исследованиях последних лет по-
лучены убедительные доказательст-
ва эффективности нутрицевтиков 
в  укреплении женского здоровья. 
Показано, что индол-3-карбинол 
и  его метаболиты являются мо-
лекулярными мультитаргетами. 
Индол-3-карбинол обладает широ-
ким спектром противоопухолевой 
активности в  сочетании с  низкой 
токсичностью, имеет высокую цен-
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ность в  профилактике и  терапии 
рака женских половых органов. 
Индол-3-карбинол восстанавливает 
баланс половых гормонов и снижает 
риск нарушения контроля за проли-
ферацией и злокачественной транс-
формацией клеток. Таким образом, 
индол-3-карбинол действует на ос-
новные звенья патогенеза гиперпро-
лиферативных заболеваний1.
Кроме того, в настоящее время до-
казано влияние фитоэстрогенов 
на  состояние женского здоровья. 
Лигнаны – представители нефлаво-

ноидных фитоэстрогенов. Лигнаны 
характеризуются антиоксидантны-
ми и  противовоспалительными 
свойствами, оказывают антипро-
лиферативное действие и кардио-
протекторный эффект. Лигнаны 
способствуют коррекции метабо-
лического синдрома, улучшению 
когнитивных функций, сокраще-
нию частоты приливов, снижению 
риска развития рака молочной 
железы у женщин в пре- и постме-
нопаузе. Среди природных антиок-
сидантов лигнаны проявляют осо-

бенно высокую антиоксидантную 
эффективность, обладают потен-
циалом профилактических и тера-
певтических средств2, 3.
В  заключение Л.С. Мкртчян 
подчеркнула, что применение 
комбинации индол-3-карбино-
ла и  лигнанов (NOW Супер Ин-
дол-3-карбинол) является эф-
фективным методом снижения 
воспаления, пролиферативной ак-
тивности и коррекции гормональ-
ных нарушений у женщин, в том 
числе в периоде менопаузы.

Доцент кафедры акушерст-
ва, гинекологии и репродук-
тивной медицины факуль-

тета непрерывного медицинского 
образования медицинского ин-
ститута Российского университе-
та дружбы народов им. Патриса 
Лумумбы, к.м.н. Ольга Ивановна 
КЛИМОВА акцентировала вни-
мание специалистов на проблеме 
ведения пациенток с предменстру-
альным синдромом (ПМС).
ПМС – сложный патологический 
симптомокомплекс, возникающий 
в предменструальные дни и про-
являющийся нервно-психически-
ми, вегетативно-сосудистыми, 
обменно-эндокринными наруше-
ниями. ПМС существенно нару-
шает качество жизни женщин, их 
работоспособность, социальные 
и межличностные взаимоотноше-
ния.
ПМС был описан еще в  рабо-
тах древнегреческих врачей. 
В 1931 г. Р. Франк впервые объяс-
нил причины и  сформулировал 

Предменструальный синдром:  
пессимизм врача в современных контраверсиях 

определение синдрома предмен-
струального напряжения. Более 
четкое описание симптомов при 
ПМС в 1953 г. представили К. Дал-
тон и Р. Грин. По мнению ученых, 
ПМС  – циклическое появление 
симптомов, нарушающих некото-
рые сферы жизни и возникающих 
в  четкой и  предсказуемой связи 
с менструацией.
В настоящее время ПМС рассма-
тривается как болезнь цивили-
зации. ПМС отмечается у  20% 
женщин в  возрасте 19–30 лет, 
у 47% – в возрасте старше 30 лет, 
у  55%  – старше 40 лет. У  2–19% 
женщин встречаются тяжелые 
формы ПМС. Определенную роль 
в развитии ПМС играют провоци-
рующие кофакторы: стресс, абор-
ты, осложненные роды, перенесен-
ные инфекции, ожирение, анемия, 
курение4, 5.
Известно 150–200 симптомов 
ПМС, но  только 20% женщин 
из всей популяции имеют симпто-
мы, нарушающие повседневную 

жизнь. К  ним относят не  только 
физические (головную боль,  го-
ловокружение, тошноту, понос, 
запор и др.), но также психологи-
ческие и  поведенческие симпто-
мы. Как правило, ПМС особенно 
подвержены эмоционально ла-
бильные женщины, занимающие-
ся интеллектуальным трудом.
Патогенез и  этиология ПМС до 
конца не изучены. Как известно, 
в развитие ПМС вносят вклад на-
рушения выработки стероидных 
половых гормонов, минералокор-
тикоидного обмена, нервно-веге-
тативные расстройства и наруше-
ния иммунной системы. Сегодня 
обсуждается теория генетическо-
го наследования ПМС. Данные 
последних исследований свиде-
тельствуют о  том, что  главным 
этиологическим фактором ПМС 
является не уровень половых гор-
монов и нейрорегуляторов, а реак-
ция центральной нервной систе-
мы на колебания уровня в течение 
менструального цикла6.
Выделяют легкую и  тяжелую 
формы ПМС, а  также компенси-
рованную, субкомпенсирован-
ную и  декомпенсированную ста-

1 Karimabad M.N., Mahmoodi M., Jafarzadeh A., et al. Molecular targets, anti-cancer properties and potency of synthetic indole-3-carbinol 
derivatives. Mini Rev. Med. Chem. 2019; 19 (7): 540–554.
2 Pan A., Yu D., Demark-Wahnefried W., et al. Meta-analysis of the effects of flaxseed interventions on blood lipids. Am. J. Clin. Nutr. 2009; 90 (2): 288–297.
3 Jeong E.J., Lee H.K., Lee K.Y., et al. The effects of lignan-riched extract of Shisandra chinensis on amyloid-β-induced cognitive impairment 
and neurotoxicity in the cortex and hippocampus of mouse. J. Ethnopharmacol. 2013; 146 (1): 347–354.
4 Bertone-Johnson E.R., Hankinson S.E., Johnson S.R., Manson J.E. Cigarette smoking and the development of premenstrual syndrome. Am. 
J. Epidemiol. 2008; 168 (8): 938–945.
5 Bertone-Johnson E.R., Hankinson S.E., Willett W.C., et al. Adiposity and the development of premenstrual syndrome. J. Womens Health 
(Larchmt). 2010; 19 (11): 1955–1962.
6 Гинекология: учебник / под ред. В.Е. Радзинского, А.М. Фукса. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2019.
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дии. Кроме того, в  зависимости 
от  симптомов классифицируют 
клинические формы ПМС: эмо-
ционально-аффективную, отеч-
ную, цефалгическую, кризовую, 
атипическую. Следует отметить, 
что характеристика данных форм 
имеет условный характер. Обыч-
но формы ПМС сочетаются между 
собой, а  изолированные формы 
практически не встречаются.
Докладчик отметила, что в  ряде 
случаев при тяжелом варианте те-
чения ПМС непросто установить 
диагноз, поскольку у  пациенток 
превалируют выраженные нерв-
но-психические проявления. Так, 
предменструальное дисфориче-
ское расстройство может сопро-
вождаться симптомами тяжелой 
депрессии, тревоги и суицидаль-
ными мыслями.
По  словам О.И. Климовой, лече-
ние ПМС должно быть комплекс-
ным и  индивидуальным. Совре-
менные алгоритмы лечения ПМС 
включают два направления – по-
веденческое и  медикаментозное. 
К  основным методам немедика-
ментозной терапии ПМС отно-
сят модификацию образа жизни 
(физические упражнения, диету), 
использование нутрицевтиков 
(кальций, витамины  группы B 
и  D), растительных препаратов 
(витекс священный, vitex agnus-
castus), иглорефлексотерапии, раз-
личных методик по  управлению 
стрессом (релаксации, йоги, дыха-
тельных практик).

Среди растительных препаратов 
наиболее широкой доказательной 
базой характеризуется витекс свя-
щенный. Он обладает уникальны-
ми свойствами и применяется при 
различных заболеваниях.
Кроме того, доказана эффектив-
ность масла огуречника (бурач-
ника лекарственного). Масло огу-
речника содержит в своем составе 
высокую концентрацию жирных 
кислот, из  них полиненасыщен-
ные жирные кислоты (ПНЖК) 
составляют 55%. Входящая в  со-
став масла огуречника гамма-ли-
ноленовая кислота, относящаяся 
к ПНЖК, уменьшает синтез мета-
болитов окисления арахидоновой 
кислоты, которые активизируют 
воспалительную реакцию. Масла, 
богатые линоленовой кислотой, 
можно использовать в  качестве 
профилактики рассеянного скле-
роза, ревматоидного артрита, при 
болезнях сердца. Масло огуречни-
ка обладает нейропротекторным, 
антиоксидантным, ранозаживля-
ющим, противовоспалительным 
и антидепрессантным эффектами. 
Масло огуречника назначают для 
поддержания нормального уровня 
эстрогенов при ПМС, вазомотор-
ных симптомах климактерия, мас-
талгии, а также при заболеваниях 
кожных покровов (экземе, псори-
азе)7.
Одним из  эффективных средств 
поддержания здоровья женщины 
в разные периоды жизни является 
экстракт дикого ямса. Дикий ямс 

содержит фитоэстроген диосге-
нин  – предшественник прогесте-
рона. Установлено, что дикий ямс 
снижает индекс атерогенности, 
демонстрирует вазодилатирую-
щий и противоопухолевый эффек-
ты, оказывает спазмолитическое 
дейст вие. Показаниями к примене-
нию экстракта дикого ямса являют-
ся ПМС, мастодиния, дисменорея, 
климактерический синдром.
О.И. Климова подчеркнула, что 
у женщин с ПМС и в климактери-
ческом периоде часто развиваются 
нарушения нервной системы, со-
провождающиеся головной болью, 
депрессией, тревогой. Гриффо-
ния простолистная  – источник 
5-гидрокситриптофана  – естест-
венного предшественника ней-
ротрансмиттера серотонина. 
Использование экстракта  гриф-
фонии простолистной, содержа-
щей 5-гидрокситриптофан, спо-
собствует профилактике мигрени, 
снижению массы тела у пациентов 
с ожирением, уменьшению симп-
томов депрессии, беспокойства, 
панических атак. Экстракт может 
использоваться для лечения вос-
палительных заболеваний и сни-
жения окислительного стресса. 
Таким образом, 5-гидрокситрип-
тофан нормализует процессы за-
сыпания и сна, улучшает настрое-
ние, регулирует аппетит, снижает 
выраженность проявлений ПМС, 
корректирует психоэмоциональ-
ные нарушения в пре- и постме-
нопаузе.

7 Радзинский В.Е., Климова О.И., Орлова С.В. и др. Лекарственные растения в репродуктивной медицине. М.: StatusPraesens, 2023.
8 He Y., Lu Y., Zhu Q., et al. Influence of metabolic syndrome on female fertility and in vitro fertilization outcomes in PCOS women. Am. 
J. Obstet. Gynecol. 2019; 221 (2): 138.e1–138.e12.
9 Chang H., Xie L., Ge H., et al. Effects of hyperhomocysteinaemia and metabolic syndrome on reproduction in women with polycystic ovary 
syndrome: a secondary analysis. Reprod. Biomed. Online. 2019; 38 (6): 990–998.

Вначале своего выступления 
доцент кафедры акушерст-
ва и  гинекологии с  курсом 

перинатологии медицинского ин-
ститута Российского университе-
та дружбы народов им. Патриса 
Лумумбы, к.м.н. Анна Валерьевна 

БОРИСОВА отметила, что синд-
ром поликистозных яичников 
(СПЯ)  – одна из  самых частых 
причин эндокринного бесплодия. 
В случае наступления беременно-
сти у пациенток с СПЯ отмечается 
более высокий риск развития аку-

шерских осложнений, включая ге-
стационный сахарный диабет, 
преэклампсию и  преждевремен-
ные роды. К тому же дети, рожден-
ные матерями с СПЯ в анамнезе, 
имеют более высокий риск забо-
леваемости и смертности8, 9.
В основе развития СПЯ лежит ге-
нетически обусловленный или 
вызванный повышенным уров-
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нем инсулина избыточный синтез 
анд рогенов яичниками. Большин-
ство исследователей сходятся во 
мнении, что именно степень  ги-
перандрогении коррелирует с вы-
раженностью метаболических 
нарушений и тяжестью клиниче-
ской симптоматики при СПЯ10. 
При этом избыточная масса тела 
и ожирение, сопутствующие СПЯ 
более чем в 70% случаев, лишь усу-
губляют течение болезни. Ожире-
ние сопровождается нарушением 
липидного обмена и  приводит 
к увеличению атерогенных фрак-
ций липопротеинов. Развивается 
субклиническое воспаление, за-
пускаются процессы перекисного 
окисления липидов и  увеличи-
вается количество оксидантов. 
Кроме того, при ожирении разви-
вается инсулинорезистентность, 
приводящая к  гипергликемии. 
Тем самым окисленные липопро-
теины низкой плотности (ЛПНП), 
свободные радикалы,  глюкоза, 
продукты гликолиза воздейству-
ют на эндотелий сосудов, приводя 
к снижению синтеза оксида азота 
эндотелиоцитами, а впоследствии 
к формированию эндотелиальной 
дисфункции и заболеваниям сер-
дечно-сосудистой системы11.
Помимо обменных нарушений 
у  пациенток с  СПЯ отмечается 
высокая частота тревожно-де-
прессивных расстройств, обуслов-
ленная как гормональными изме-
нениями, так и гирсутизмом, акне, 
ожирением, повышенной саль-
ностью кожных покровов. Следу-
ет учитывать, что бесплодие, часто 
сопутствующее СПЯ,  – мощный 
стрессовый фактор. С учетом вы-
сокой распространенности тре-
вожно-депрессивных расстройств 
среди пациенток с СПЯ их ведение 

целесообразно осуществлять сов-
местно с психологом12.
В последние годы медицинская об-
щественность широко обсуждает 
роль  гиповитаминоза витамина 
D и  дефицита фолатов в  патоге-
нетических механизмах развития 
метаболических и гормональных 
нарушений при СПЯ. Доказано, 
что концентрация этих веществ 
снижена у  пациенток с  СПЯ 
по  сравнению с  общепопуляци-
онными медианами. Гиповитами-
ноз витамина D ассоциируется 
с  высоким индексом массы тела, 
повышенным содержанием анд-
рогенов, триглицеридов, ЛПНП 
и формированием резистентности 
тканей к инсулину13. При гиперго-
моцистеинемии, обусловленной 
недостаточностью фолиевой кис-
лоты и фолатов, нарушается чувст-
вительность тканей к  инсулину, 
а компенсаторно возникающая ги-
перинсулинемия действует синер-
гично с лютеинизирующим гормо-
ном (ЛГ), способствуя повышению 
активности андрогенов.
Показано, что применение фолие-
вой кислоты в дозе 500 мкг в сутки 
снижает уровень  гомоцистеина, 
окислительный стресс, улучшает 
эндотелиальную функцию и чувст-
вительность тканей к инсулину14.
По  словам докладчика, крите-
рии диагностики СПЯ хорошо 
известны и  включают олигоано-
вуляцию,  гиперандрогению и  по-
ликистозную структуру яичников 
по данным ультразвукового иссле-
дования (УЗИ). Наличие хотя бы 
двух из перечисленных критериев 
после исключения иных состояний 
позволяет диагностировать СПЯ.
При оценке тяжести заболевания 
учитывают четыре клинических 
фенотипа СПЯ: классический, 

ановуляторный, овуляторный, 
неандрогенный. Классический 
фенотип, характеризующийся 
наличием гиперандрогении, оли-
гоановуляции и  УЗИ-признаков 
поликистоза яичников, ассоци-
ирован с множественными мета-
болическими и репродуктивными 
нарушениями. При этом феноти-
пе СПЯ в  ходе УЗИ выявляется 
характерная картина в виде «оже-
релья» фолликулов, большин-
ство из них диаметром 5–9 мм, 
по  соотношению строма/фолли-
кулы стромы больше, чем фолли-
кулов. В отличие от классического 
фенотипа у  пациенток без при-
знаков  гиперандрогении, с  нару-
шением менструального цикла 
и небольшим количеством фолли-
кулов диаметром 2–4 мм, располо-
женных хаотично, диагностируют 
неандрогенный фенотип СПЯ. 
От  фенотипа заболевания зави-
сят подходы к лечению. Не следу-
ет забывать, что множественные 
кисты – не обязательное для по-
становки диагноза СПЯ условие. 
В  ряде случаев при этом заболе-
вании кисты не  обнаруживают-
ся, и,  наоборот, выявление кист 
не означает наличия СПЯ. В связи 
с этим возникают сложности при 
постановке диагноза.
В  настоящее время рекоменду-
ется проводить исследования 
концентрации общего тестосте-
рона с  помощью жидкостной 
хроматографии с  масс-спект-
рометрией. Для верификации 
диагноза СПЯ уровень свобод-
ного тестостерона в  сыворотке 
крови определяют расчетным 
методом, используя индекс сво-
бодных андрогенов и количест-
во биодоступного тестостерона. 
Во избежание получения лож-

10 Singh S., Pal N., Shubham S., et al. Polycystic ovary syndrome: etiology, current management, and future therapeutics. J. Clin. Med. 2023; 12 (4): 1454.
11 Guan C., Zahid S., Minhas A.S., et al. Polycystic ovary syndrome: a "risk-enhancing" factor for cardiovascular disease. Fertil. Steril. 2022; 
117 (5): 924–935.
12 Rodriguez-Paris D., Remlinger-Molenda A., Kurzawa R., et al. Psychiatric disorders in women with polycystic ovary syndrome. Psychiatr. Pol. 
2019; 53 (4): 955–966.
13 Morgante G., Darino I., Spanò A., et al. PCOS physiopathology and vitamin D deficiency: biological insights and perspectives for treatment. 
J. Clin. Med. 2022; 11 (15): 4509.
14 Setola E., Monti L.D., Galluccio E., et al. Insulin resistance and endothelial function are improved after folate and vitamin B12 therapy in patients 
with metabolic syndrome: relationship between homocysteine levels and hyperinsulinemia. Eur. J. Endocrinol. 2004; 151 (4): 483–489.
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ного результата противопока-
зано определять уровень андро-
генов у женщин, принимающих 
комбинированные оральные 
контрацептивы (КОК) или дру-
гие  гормоносодержащие пре-
параты, влияющие на  уровень 
тестостерона. Для точной диаг-
ностики прием  гормональных 
препаратов необходимо отме-
нить на три месяца.
По  словам А.В. Борисовой, диа-
гностика СПЯ у  девочек-под-
ростков имеет особенности. 
Мультифолликулярные яичники 
в  норме обнаруживают у  трети 
подростков. Наличие у них акне 
и  алопеции не  является надеж-
ным критерием гиперандрогении. 
Следует учитывать и  тот факт, 
что ановуляторная дисфункция – 
частое явление пубертатного 
периода, обусловленное физио-
логическим созреванием гипота-
ламо-гипофизарно-яичниковой 
системы. Однако наличие всех 
диагностических критериев СПЯ 
(гиперандрогения, нарушение 
менструального цикла и  муль-
тифолликулярные яичники), 
а  также тяжелой степени  гир-
сутизма  – повод для врачебной 
настороженности. При этом от-
сутствие тенденции к  формиро-
ванию устойчивого менструаль-
ного цикла в  течение трех лет 
после менархе также расценива-
ется как негативный фактор15, 16.
Особого внимания заслуживают 
девочки-подростки, у  которых 
признаки СПЯ сочетаются с  ме-
таболическим синдромом. Юным 
пациенткам должна быть пред-
ложена своевременная коррек-
ция метаболических нарушений, 

которая достигается изменением 
образа жизни и  сбалансирован-
ным питанием. Полноценный 
ночной сон, физические и аэроб-
ные нагрузки приводят к норма-
лизации  гормонального статуса 
и восстановлению менструальной 
функции.
Сегодня интерес исследовате-
лей вызывает взаимосвязь дис-
бактериоза кишечника с  ней-
роэндокринными изменениями 
у  женщин с  СПЯ. Установлено, 
что на фоне дисбактериоза про-
исходит разрушение слизистой 
кишечника и проникновение его 
содержимого, в том числе микро-
бов и  токсинов, в  собственную 
пластину слизистой оболочки, 
содержащую иммунные клетки. 
Вследствие этого запускается 
иммунная реакция с  увеличе-
нием провоспалительных цито-
кинов и  развитием воспаления. 
Повреж дение митохондриальной 
функции с  миграцией макрофа-
гов в печень, жировую ткань вы-
зывает инсулинорезистентность 
в  разных органах и  тканях, что 
отражается на  функции  гипота-
ламо-гипофизарно-яичниковой 
системы17.
Терапия СПЯ у  женщин репро-
дуктивного возраста требует ком-
плексного подхода. Прежде всего 
для коррекции ожирения при 
СПЯ рекомендуют низкокалорий-
ную диету, занятия физическими 
упражнениями, а при их неэффек-
тивности назначают лираглутид 
или орлистат. При биохимически 
подтвержденной  гиперандроге-
нии назначают КОК с антиандро-
генным эффектом, например, со-
держащие дроспиренон  – самый 

метаболически адекватный про-
гестин с антиандрогенной актив-
ностью. В  свою очередь при  ги-
перинсулинемии применяют 
сахароснижающие препараты, 
в частности метформин.
В  комплексной терапии СПЯ 
используют мио-инозитол. Ино-
зитол участвует в работе гипота-
ламо-гипофизарно-яичниковой 
системы, контролируе т вы-
брос гонадолиберина, ЛГ и фол-
ликулостимулирующего  гормо-
на (ФСГ), отвечает за инвазию 
трофобласта при закреплении 
бластоцисты, повышает чувст-
вительность клеток яичников 
к  воздействию половых  гормо-
нов и  отвечает за чувствитель-
ность клеток к действию ЛГ, ФСГ 
и инсулина18.
Обсуждается вопрос о  назна-
чении мио-инозитола и  D-хи-
ро-инозитола. В  исследовани-
ях последних лет сообщается, 
что в  группе здоровых женщин 
нормальное соотношение мио-
инозитола и  D-хиро-инозито-
ла в  фолликулярной жидкости 
составляет 100:1, а  у пациенток 
с СПЯ лишь 0,2:1. Таким образом, 
при СПЯ имеется тотальный де-
фицит мио-инозитола и избыток 
D-хиро-инозитола19.
Показано, что в отличие от мио-
инозитола D-хиро-инозитол в вы-
сокой дозе при использовании 
вспомогательных репродуктив-
ных технологий негативно влияет 
на качество ооцитов и ответ яич-
ников на введение гормональных 
препаратов20.
Кроме того, оба стереоизомера ино-
зитола выполняют особую функ-
цию на  уровне яичников. Мио-

15 Клинические рекомендации Минздрава РФ. Синдром поликистозных яичников. М., 2021.
16 Peña A.S., Witchel S.F., Hoeger K.M., et al. Adolescent polycystic ovary syndrome according to the international evidence-based guideline. 
BMC Med. 2020; 18 (1): 72.
17 He F.F., Li Y.M. Role of gut microbiota in the development of insulin resistance and the mechanism underlying polycystic ovary syndrome: 
a review. J. Ovarian Res. 2020; 13 (1): 73.
18 Чернуха Г.Е., Удовиченко М.А., Найдукова А.А. Механизмы формирования инсулинорезистентности при синдроме поликистозных 
яичников и терапевтические эффекты мио-инозитола. Доктор.Ру. 2019; 1 (166): 55–60.
19 Пустотина О.А. Инозитол и липоевая кислота в лечении инсулинорезистентности у женщин с синдромом поликистозных яичников. 
Акушерство и гинекология. 2020; 12: 209–216.
20 Unfer V., Carlomagno G., Rizzo P., et al. Myo-inositol rather than D-chiro-inositol is able to improve oocyte quality in intracytoplasmic sperm 
injection cycles. A prospective, controlled, randomized trial. Eur. Rev. Med. Pharmacol. Sci. 2011; 15 (4): 452–457.
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инозитол является вторичным 
мессенджером ФСГ и отвечает за 
фолликулогенез, а D-хиро-инози-
тол стимулирует инсулинозависи-
мый синтез андрогенов тека-клет-
ками яичников, при этом блокирует 
ароматазу, конвертирующую ан-
дрогены в эстрогены. Концентра-
ция мио-инозитола в фолликуляр-
ной жидкости значительно выше, 
чем в сыворотке крови, и считается 
потенциальным маркером качест-
ва ооцитов. При  гиперинсулине-
мии конвертация мио-инозитола 
в  D-хиро-инозитол значительно 
возрастает. В итоге при гиперинсу-
линемии весь мио-инозитол пере-
ходит в D-хиро-инозитол. Соответ-
ственно недостаток мио-инозитола 
приводит к нарушению фоллику-
логенеза, а избыток D-хиро-инози-
тола – к активации синтеза андро-
генов.
Как показал систематический 
обзор 12 рандомизированных 
контролируемых исследований 

с участием 985 пациенток с СПЯ, 
принимавших мио-инозитол 
в дозе 2–4 г в сутки на протяжении 
8–24 недель, применение мио-ино-
зитола способствует значительно-
му восстановлению метаболичес-
кого и  эндокринного профиля, 
функции яичников и улучшению 
результатов вспомогательных ре-
продуктивных технологий21.
Эффективность инозитола не усту-
пает таковой метформина. Комби-
нированная терапия метформином 
и мио-инозитолом характеризуется 
синергией двух компонентов, что 
повышает эффективность терапии 
СПЯ и метаболического синдрома. 
При этом в отличие от метформи-
на мио-инозитол лишен побочных 
эффектов22.
NOW Инозитол содержит мио-
инозитол 500 мг, который уча-
ствует во внутриклеточной пе-
редаче сигналов и  обеспечении 
функционирования рецепторов 
инсулина и половых гормонов. Он 

работает за счет повышения чув-
ствительности тканей к инсулину, 
что улучшает функцию яични-
ков и снижает гиперандрогению. 
К тому же мио-инозитол способ-
ствует коррекции метаболических 
нарушений и  восстановлению 
менструального цикла.
К преимуществам NOW Инозитола 
относят удобную форму выпуска, 
возможность применения в  ком-
бинации с другими витаминно-ми-
неральными комплексами, а  доза 
500 мг позволяет реализовать ин-
дивидуальный подход в конкрет-
ной клинической ситуации.
Таким образом, эффект домино 
при СПЯ представляет собой цеп-
ную реакцию нарушений функции 
органов и систем в организме жен-
щины. Ведение пациентки с СПЯ 
требует мультидисциплинарного 
подхода и комплексного лечения 
с участием гинеколога, эндокрино-
лога, диетолога, кардиолога, пси-
хотерапевта или психолога.

Профессор кафедры аку-
шерства,  гинекологии и пе-
ринатологии ФПК и  ППС 

Кубанского  государственного уни-
верситета, д.м.н. Людмила Юрьевна 
КАРАхАЛИС рассказала об особен-
ностях подготовки к беременности. 
Она отметила, что прегравидарная 
подготовка включает диагностиче-
ские и  лечебно-профилактические 
мероприятия для подготовки пары 
к полноценному зачатию, вынаши-
ванию беременности и  рождению 
здорового ребенка.
В  современных рекомендациях Все-
мирной организации здравоохране-
ния (ВОЗ) сказано, что прегравидар-
ная подготовка приносит пользу для 
здоровья мужчин и женщин незави-

21 Unfer V., Nestler J.E., Kamenov Z.A., et al. Effects of inositol(s) in women with PCOS: a systematic review of randomized controlled trials. Int. 
J. Endocrinol. 2016; 2016: 1849162.
22 Fruzzetti F., Perini D., Russo M., et al. Comparison of two insulin sensitizers, metformin and myo-inositol, in women with polycystic ovary 
syndrome (PCOS). Gynecol. Endocrinol. 2017; 33 (1): 39–42.
23 Прегравидарная подготовка. Клинический протокол Междисциплинарной ассоциации специалистов репродуктивной медицины 
(МАРС). М.: StatusPraesens, 2023.
24 Федеральная служба государственной статистики. Демографический прогноз до 2035 г.

К беременности надо готовиться. Как? 

симо от их планов стать родителями. 
Ее целью является улучшение здоро-
вья матери и ребенка как в ближай-
шей, так и в отдаленной перспективе. 
В соответствии с консенсусом экспер-
тов Междисциплинарной ассоциации 
специалистов репродуктивной меди-
цины (МАРС) по вопросам преграви-
дарной подготовки (2023), преграви-
дарное консультирование необходимо 
проводить всем женщинам репродук-
тивного возраста на любом плановом 
и внеплановом визите к акушеру-ги-
некологу, если пациентка не исполь-
зует надежную контрацепцию или 
не против беременности23.
По словам докладчика, в 2020 г. ес-
тественная убыль населения РФ со-
ставила почти 700 тыс. человек. 

По  средним подсчетам Росстата, 
к  2030  г.  страна может потерять 
еще около 2,8 млн человек. При 
этом население России на 1 января 
2023 г. составляло 146 447 424 чело-
века. Более того, показатели рожда-
емости в нашей стране продолжают 
падать. Анализ демографических 
данных за 2014–2020 гг. показал, что 
в  каждый последующий  год детей 
рождается на 500 тыс. меньше, чем 
в предыдущий24.
Полученные данные свидетельству-
ют о необходимости внедрения мер 
по увеличению уровня рождаемости 
и  сохранению здоровья будущих 
поколений. Создание нового про-
токола прегравидарной подготовки 
МАРС вносит существенный  вклад 
в  формирование рационального 
подхода к  предотвращению дет-
ской и материнской заболеваемости 
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и  смертности. В  комплекс профи-
лактических мероприятий, предус-
мотренных в  рамках прегравидар-
ной подготовки, входят исключение 
вредных привычек, модификация 
образа жизни, нормализация массы 
тела, устранение дефицита витами-
нов и микронутриентов, коррекция 
уровня половых гормонов, лечение 
имеющихся заболеваний.
Тактика проведения прегравидарной 
подготовки зависит от конкретной 
клинической ситуации. Акушеру-
гинекологу необходимо учитывать 
индивидуальные особенности паци-
ентки, планирующей беременность, 
своевременно выявлять и назначать 
лечение сопутствующих заболева-
ний органов репродуктивной систе-
мы, прежде всего СПЯ, генитального 
эндометриоза, миомы матки, воспа-
лительных заболеваний малого таза.
Доказано, что коррекция дефицита 
микронутриентов при прегравидар-
ной подготовке достоверно влияет 
на  здоровье будущей матери и  ре-
бенка. Микронутриенты активиру-
ют 29 генов и белков, ответственных 
за действие прогестерона25.
Дефицит микронутриентов матери 
влияет на жизнь ребенка, поскольку 
не только приводит к гормональной 
дисфункции, но и нарушает эпигене-
тические процессы. Недостаток ви-
таминов и минералов у матери влия-
ет на развивающийся плод, вызывая 
дисфункцию и нарушения развития 
органов и систем: почек, сердечно-
сосудистой системы, поджелудочной 
железы, респираторной системы. 
Впоследствии эти изменения могут 
привести к развитию гипертензион-
ного синдрома, инсулинорезистент-
ности, дисфункции бета-клеток 
и  усилить кардиометаболический 
риск у ребенка. Дефицит нутриен-
тов – одна из основных причин воз-
никновения врожденных пороков 
развития у детей.
Сегодня трудно переоценить зна-
чение фолатов для нормального 

течения беременности и  развития 
плода. Фолаты участвуют в важней-
ших процессах в организме плода, 
в том числе формировании нервной 
системы, препятствуют развитию 
врожденных пороков сердечно-со-
судистой системы, стимулируют 
кроветворение. Согласно протоколу 
прегравидарной подготовки МАРС, 
фолиевую кислоту следует прини-
мать женщинам минимально три ме-
сяца до зачатия и в течение первого 
триместра беременности.
Прием фолиевой кислоты на  про-
тяжении  года, предшествовавшего 
наступлению беременности, снижа-
ет риск рождения детей с высокой 
массой тела, а  также способствует 
уменьшению частоты преждевре-
менных родов и  рождения детей 
с низкой массой тела на 60–70%26.
Важный этап прегравидарной под-
готовки  – выявление и  коррекция 
железодефицита у женщин, плани-
рующих беременность. Препараты 
железа целесообразно назначать 
за три месяца до зачатия. Как из-
вестно, дефицит железа повышает 
риск  преж девременных родов, ма-
теринской и  детской смертности, 
инфекционных заболеваний, влияет 
на рост и развитие плода, психосо-
матическое развитие и интеллект бу-
дущего ребенка.
Анализ данных свидетельствует 
о том, что насыщенность трансфер-
рина железом у россиянок составля-
ет всего 19%. Таким образом, важно 
своевременно назначать препараты 
железа женщинам, планирующим 
беременность.
Кроме того, до зачатия обоим партне-
рам назначают препараты йода: жен-
щине – 150 мкг, мужчине – 100 мкг 
в сутки. Эксперты Международной 
федерации гинекологии и акушер-
ства (FIGO) уже в 2015 г. рекомен-
довали назначение препаратов йода 
в рамках прегравидарной подготов-
ки. Препараты йода могут назначать-
ся как в монорежиме, так и в составе 

витаминно-минеральных комплек-
сов для устранения дефицита йода, 
профилактики дефектов заращения 
нервной трубки у плода. йод являет-
ся незаменимым компонентом гор-
монов щитовидной железы, участву-
ет в миелинизации нервных волокон 
и формировании мозга плода. Дока-
зана роль йода в интеллектуальном 
развитии ребенка.
Важно устранить дефицит витами-
на D у  женщин в  прегравидарном 
периоде. Дефицит витамина D во 
время беременности ассоцииру-
ется с возникновением ряда проб-
лем, таких как преждевременные 
роды, преэклампсия и низкая масса 
тела новорожденного. На фоне не-
достатка витамина D у плода фор-
мируются рахит, остеомаляция, 
врожденные нарушения иммуни-
тета, нейрокогнитивные расстрой-
ства,  гипотрофия при рождении 
и др. Прием витамина D во время 
беременности в профилактической 
дозе 800–2000 МЕ в сутки способст-
вует поддержанию здоровья матери 
и  плода, иммунологической адап-
тации, сохранению беременности. 
Не случайно применение колекаль-
циферола для профилактики дефи-
цита витамина D3 с целью снижения 
риска акушерских и перинатальных 
осложнений предусмотрено прото-
колами отечественных клинических 
рекомендаций по ведению нормаль-
ной беременности27.
В современных протоколах по про-
ведению прегравидарной подготов-
ки имеется только одно указание 
на  применение ПНЖК у  беремен-
ных: беременным курящим пациент-
кам можно рекомендовать прием 
омега-3 ПНЖК. В то же время Рос-
потребнадзор обращает внимание 
на необходимость адекватного по-
требления ПНЖК – до 20 г в сутки. 
При этом, по мнению экспертов ВОЗ, 
достаточное количество докозагек-
саеновой кислоты (ДГК) (200–300 мг 
в сутки) обеспечивается включени-

25 Громова О.А., Торшин И.Ю., Тапильская Н.И., Галустян А.Н. Системно-биологический анализ синергидного воздействия прогестерона, 
витаминов и микроэлементов на нейропротекцию и развитие мозга плода. Вопросы гинекологии, акушерства и перинатологии. 2019; 18 (6): 65–75.
26 Solé-Navais P., Cavallé-Busquets P., Fernandez-Ballart J.D., Murphy M.M. Early pregnancy B vitamin status, one carbon metabolism, 
pregnancy outcome and child development. Biochimie. 2016; 126: 91–96.
27 Нормальная беременность. Клинические рекомендации. М., 2020.
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ем в рацион рыбы (дважды в неде-
лю), в том числе жирной – не чаще 
одного раза в неделю. Однако следу-
ет помнить, что в мясе океанической 
рыбы содержится большое количе-
ство ртути, поэтому рыба должна 
быть небольших размеров23, 27.
Влияние добавок омега-3 ПНЖК 
при беременности, кормлении гру-
дью и  в младенчестве оценивали 
в  крупном обзоре метаанализов 
рандомизированных исследований 
с участием 273 523 пациенток. С вы-
сокой степенью доказательности 
показано, что достаточное количе-
ство ПНЖК у беременных снижает 
риск  преждевременных родов, не-
вынашивания беременности, пре-
эклампсии, пре- и  постнатальной 
депрессии, а  также благоприятно 
влияет на гликемический профиль, 
провоспалительные маркеры. Кроме 
того, нормальный баланс омега-3 
ПНЖК в  организме женщины ас-
социируется со  снижением часто-
ты ретинопатии, недоношенности 
и холестаза у плода и новорожден-
ного, риском низкой массы тела при 
рождении, благоприятным влияни-
ем на антропометрические данные 
новорожденного и  длительность 
респираторной поддержки, форми-
рование головного мозга28.
В исследованиях последних лет до-
казана роль ПНЖК при бесплодии. 
Установлено, что омега-3 ПНЖК 
модулируют метаболизм энергии 
и адипогенез, снижают массу тела, 
повышают вероятность зачатия, 
уменьшая риск ановуляции у жен-
щин с СПЯ и бесплодием29, 30.
Использование жирных кислот 
в программах вспомогательных ре-

продуктивных технологий повы-
шает концентрацию, количество 
и  подвижность сперматозоидов, 
положительно влияет на  качество 
ооцитов и эмбриогенез. Таким обра-
зом, применение на этапе преграви-
дарной подготовки омега-3 ПНЖК 
способствует увеличению частоты 
наступления беременности31.
Л.Ю. Карахалис подчеркнула, что 
жирные кислоты, содержащиеся 
в фолликулах, могут влиять на со-
зревание ооцитов и их способность 
к оплодотворению. Опубликованы 
данные о  возможном потенциале 
ПНЖК в отношении эффективно-
сти репродуктивных результатов. 
Как известно, качество ооцитов  – 
ключевой фактор женской фертиль-
ности, влияющий на оплодотворе-
ние, развитие эмбриона и  течение 
беременности. Поскольку метаболи-
ческий статус матери и диета влияют 
на ооциты и их количество, исполь-
зование ПНЖК на этапе преграви-
дарной подготовки можно считать 
оправданным32.
Важно, что ПНЖК действуют как 
эндогенные активаторы рецепто-
ров пролиферации пероксисом. 
Эти ядерные рецепторы вовлечены 
в регуляцию различных клеточных 
процессов, в том числе энергетиче-
ский гомеостаз, воспаление, ткане-
вое ремоделирование.
Результаты исследований показали, 
что применение ДГК в дозе не менее 
300 мг в сутки на прегравидарном 
этапе снижает риск осложнений бе-
ременности, положительно влияет 
на формирование головного мозга, 
иммунной системы и органов зрения 
плода.

ДГК составляет 20% от общего со-
держания жирных кислот в  соста-
ве фосфолипидов головного мозга. 
В фосфолипидах мембран сетчатки 
около 60% ПНЖК представлены 
ДГК, которая влияет на фоторецеп-
торную функцию сетчатки33.
NOW ДГК-500 – концентрат нату-
рального рыбьего жира, произве-
денного под тщательным контролем 
качества. В  состав одной капсулы 
NOW ДГК-500 входят концентри-
рованный рыбий жир, ДГК 500 мг, 
эйкозапентаеновая кислота (ЭПК) 
250 мг. Использование NOW ДГК-
500 по  одной капсуле в  день во 
время еды способно полностью ком-
пенсировать дефицит ПНЖК как во 
время прегравидарной подготовки, 
так и на гравидарном этапе. Омега-3 
ПНЖК регулируют уровень проста-
гландинов, тем самым способствуя 
уменьшению воспалительного про-
цесса, повышают вероятность зача-
тия, нормализуют свертываемость 
крови, улучшают кровообращение, 
благоприятно влияют на  функ-
цию  головного мозга, в  том числе 
на  умственное развитие будущего 
ребенка, а также снижают риск аку-
шерских осложнений.
Подводя итог, Л.Ю. Карахалис кон-
статировала, что при адекватном вы-
боре режима дозирования дотации 
ДГК и ЭПК положительно влияют 
на соматическое и репродуктивное 
здоровье женщин, способствуют 
профилактике осложнений беремен-
ности и определяют программу раз-
вития ребенка в последующие годы 
жизни. Кроме того, препараты ДГК 
и ЭПК эффективны при различных 
хронических патологиях34.  

28 Firouzabadi F.D., Shab-Bidar S., Jayedi A. The effects of omega-3 polyunsaturated fatty acids supplementation in pregnancy, lactation, 
and infancy: an umbrella review of meta-analyses of randomized trials. Pharmacol. Res. 2022; 177: 106100.
29 Łakoma K., Kukharuk O., Śliż D. The influence of metabolic factors and diet on fertility. Nutrients. 2023; 15 (5): 1180.
30 Salek M., Clark C.C.T., Taghizadeh M., Jafarnejad S. N-3 fatty acids as preventive and therapeutic agents in attenuating PCOS complications. 
EXCLI J. 2019; 18: 558–575.
31 Abodi M., De Cosmi V., Parazzini F., Agostoni C. Omega-3 fatty acids dietary intake for oocyte quality in women undergoing assisted 
reproductive techniques: a systematic review. Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2022; 275: 97–105.
32 Zarezadeh R., Mehdizadeh A., Leroy J.L.M.R., et al. Action mechanisms of n-3 polyunsaturated fatty acids on the oocyte maturation 
and developmental competence: potential advantages and disadvantages. J. Cell Physiol. 2019; 234 (2): 1016–1029.
33 Жилина О.В. Влияние омега-3 ПНЖК на функционирование нервной системы и органов зрения. Бюллетень 
Северного государственного медицинского университета. 2020; 1 (44): 231–232.
34 Громова О.А., Торшин И.Ю., Гришина Т.Р., Малявская С.И. Омега-3-полиненасыщенные жирные кислоты в поддержке беременности 
и развития плода: вопросы дозирования. Гинекология. 2020; 22 (5): 61–69.
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Воспалительные заболевания органов репродуктивной системы являются значимой медико-социальной 
проблемой, поскольку нередко становятся причиной нарушения генеративной функции и бесплодия. 
Рациональным подходам к антибиотикопрофилактике и антибиотикотерапии вагинальных инфекций 
был посвящен симпозиум, состоявшийся в рамках XVII Общероссийского научно-практического семинара 
«Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии».

Контраверсии 
антибиотикопрофилактики 
и антибиотикотерапии

Выбор антимикробной терапии во время беременности:  
соотношение эффективности и безопасности

Считается, что противомик-
робные средства, приме-
няемые при беременности, 

оказывают тератогенное или эмб-
риотоксическое действие. Однако, 
как отметила заведующая кафедрой 
клинической фармакологии и про-
педевтики внутренних болезней 
Первого Московского  государст-
венного медицинского универси-
тета им. И.М. Сеченова, д.м.н., про-
фессор Евгения Валерьевна ШИх, 
факторы, определяющие потенциал 
тератогенного воздействия, связа-
ны не только со свойствами самого 
лекарственного препарата (способ-
ность проходить через гематопла-
центарный барьер, соотношение 
«доза  – эффект», время экспози-
ции), но также с состоянием мате-
ри (гипоальбуминемия, увеличение 
почечного кровотока) и  чувстви-
тельностью эмбриона (генотип, ста-
дия развития).
Наиболее объективным крите-
рием, определяющим возмож-
ность применения лекарственных 
средств при беременности, явля-
ется классификация, утвержден-
ная Управлением по  контролю 
качества пищевых продуктов и ле-
карственных средств США (FDA). 

Согласно этой классификации, 
выделяют пять категорий риска 
тератогенности лекарственных 
препаратов – А, B, C, D и X.
Важно также, в какой период бе-
ременности назначается препарат. 
Предполагается, что эмбриотокси-
ческое действие развивается, если 
прием лекарственного средства 
совпал с  имплантацией оплодо-
творенной яйцеклетки – в период 
0–2 недели беременности, а  те-
ратогенное действие  – в  период 
2–9 недель беременности и более.
В настоящее время доступно боль-
шое количество противомикроб-
ных препаратов, применяемых для 
профилактики и лечения вульво-
вагинальных инфекций (ВВИ). 
Самыми безопасными считаются 
антисептики, которые разрешены 
к применению на всех сроках бе-
ременности. Антибиотики (клин-
дамицин) и противопротозойные 
препараты с  антибактериальной 
активностью (метронидазол, ти-
нидазол, орнидазол, секнидазол) 
рекомендуется использовать во 
втором и третьем триместрах.
Согласно клиническим рекомен-
дациям по  лечению ВВИ, пред-
почтение отдается комбиниро-

ванным препаратам, поскольку 
эффективность монотерапии ВВИ 
не  превышает 50–65%. Это свя-
зано с  особенностью инфекции, 
в  развитии которой принимают 
участие несколько возбудителей 
с  разным патогенным потенциа-
лом и разным спектром антибио-
тикочувствительности. Например, 
при лечении кандидозного ваги-
нита противогрибковым препа-
ратом после элиминации  грибов 
селективные преимущества полу-
чают другие (не выявленные при 
первичном обследовании) микро-
бы-ассоцианты данного инфек-
ционного процесса, но природно 
устойчивые к  антимикотикам 
(в частности, облигатные анаэро-
бы). В таком случае после допол-
нительного обследования назна-
чают препарат с антианаэробной 
активностью (метронидазол). 
Но тогда параллельно с исчезно-
вением строгих анаэробов и гард-
нерелл активно размножаются 
бактерии кишечной  группы или 
энтерококки, устойчивые к  ими-
дазолам. С  ними этиологически 
связана новая вспышка вагинита 
«пинг-понг». Комбинированный 
препарат должен включать про-
тивомикробный (антибиотик, ан-
тисептик) и  противогрибковый 
компоненты (азолы). Главный 
принцип комбинации  – обес-
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печить максимально широкий 
спектр действия. Этому принци-
пу полностью отвечает комбина-
ция метронидазола и миконазола, 
входящая в состав препарата Ли-
менда. Метронидазол оказывает 
бактерицидное действие на  бак-
терии и трихомонады, миконазол 
характеризуется фунгицидным 
эффектом в  отношении  грибов 
рода Candida. Вместе они демонст -
рируют синергический эффект.
Комбинированный препарат Ли-
менда (метронидазол + миконазол) 
эффективен для лечения и профи-
лактики таких вагинальных инфек-
ций, как бактериальный вагиноз 
(БВ), вульвовагинальный кандидоз 
(ВВК), трихомонадный вагинит, ва-
гиниты, вызванные смешанными 
инфекциями. Лименда считается 
препаратом выбора у  пациенток 
со  смешанным вагинитом, ваги-
нальным кандидозом, первичной 
(нерецидивирующей) патологией 
на  фоне приверженности интра-
вагинальному способу лечения, 
противопоказаниями или непере-
носимостью системных 5-нитро-
имидазолов, у беременных второго 
и третьего триместров.
Далее профессор Е.В. Ших акцен-
тировала внимание участников 
симпозиума на  преимуществах 
препарата Дорамитцин ВМ (спира-
мицин) в форме таблеток, который 
благодаря своему уникальному 
профилю безопасности является 

единственным антибиотиком, раз-
решенным к применению у бере-
менных на всех сроках гестации.
Дорамитцин ВМ (спирами-
цин) активен против быстро 
размножающихся пиогенных 
кокков (стафилококков, стреп-
тококков,  гонококков, анаэроб-
ных кокков),  грамотрицатель-
ных бактерий, резистентных 
к  бензилпенициллину и  эрит-
ромицину (Enterobacteriaceae, 
Pseudomonas  spp.). Дорамитцин 
ВМ (спирамицин) эффективен 
против внутриклеточных возбу-
дителей, при которых длитель-
но использовались эритроми-
цин или тетрациклин (Chlamydia 
spp., Mycoplasma spp., Ureaplasma 
urealyticum, Legionella spp.), а также 
против микроорганизмов, с кото-
рыми не справляются другие ан-
тибиотики (Toxoplasma gondii). 
Спирамицин хорошо действует 
на  стрептококки, он более акти-
вен, чем эритромицин, кларитро-
мицин и  азитромицин, против 
пневмококков, устойчивых к  пе-
нициллину и эритромицину.
Способность спирамицина соз-
давать высокие тканевые кон-
центрации, высокие и длительно 
сохраняющиеся внутри- и  вне-
клеточные концентрации в очаге 
инфекции, накапливаться внутри 
клеток обеспечивает бактерицид-
ный эффект. Препарат характери-
зуется ярко выраженными пост-

антибиотическими свойствами, 
то есть сохраняет ингибирующее 
влияние на размножение бактерий 
даже после исчезновения из крови 
или очага воспаления. Спирами-
цин обладает иммуномодулирую-
щим эффектом, в основе которого 
лежит способность тормозить об-
разование интерлейкина 2 и сти-
мулировать фагоцитоз1.
Важно, что Дорамитцин ВМ 
можно безопасно комбинировать 
с постоянно принимаемыми пре-
паратами. В отличие от эритроми-
цина и кларитромицина, взаимо-
действующих с цитохромом Р450, 
спирамицин не  образует с  ним 
комплексов и может применяться 
в  сочетании с  теофиллином, ан-
типирином, циклоспорином и др. 
Среди макролидов спирамицин 
менее всего нагружает этот путь 
метаболизма, необходимый для 
постоянно принимаемых лекарст-
венных средств.
Дорамитцин ВМ отличается хоро-
шей переносимостью и минималь-
ным количеством нежелательных 
явлений. Речь идет о  незначи-
тельных диспепсических рас-
стройствах и  достаточно редких 
кожно-аллергических реакциях. 
Спирамицин лишен тератогенных 
и  эмбриотоксических эффектов. 
Показана безопасность для плода 
длительного применения бере-
менными спирамицина в  тера-
певтических дозах. Спирамицин 
в  отличие от  других макролидов 
разрешен к применению на протя-
жении всего срока беременности.
Выбор препарата Дорамитцин ВМ 
позволяет избежать возможной 
резистентности к  азитромицину 
вследствие его широкого приме-
нения в  клинической практике. 
Побочные эффекты при исполь-
зовании спирамицина регистри-
руются реже, чем на  фоне при-
менения азитромицина. Особое 
значение имеет 50-летний опыт 
безопасного клинического при-
менения спирамицина на  любых 
сроках беременности.

1 Стецюк О.У., Андреева И.В., Козлов Р.С. Потенциал применения спирамицина в клинической практике. Клиническая микробиология 
и антимикробная химиотерапия. 2009; 11 (3): 218–238.
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Воспалительные заболе-
вания органов малого 
таза (ВЗОМТ) оказывают 

сущест венное влияние на  здо-
ровье женщин репродуктивного 
возраста. По данным Всероссий-
ской организации здравоохране-
ния, представленным доцентом 
кафедры репродуктивной меди-
цины и хирургии Московского го-
сударственного медико-стома-
тологического университета 
им. А.И. Евдокимова, к.м.н. Викто-
рией Николаевной КАСЯН, в мире 
ежегодно регистрируется 448 млн 
новых случаев ВЗОМТ, что состав-
ляет около 60% общего числа ги-
некологических заболеваний. 
Пик заболеваемости приходится 
на возраст 17–28 лет, что связано 
с сексуальной активностью и низ-
кой частотой использования барь-
ерных методов контрацепции. По-
следствиями ВЗОМТ могут стать 
бесплодие (60%), хроническая та-
зовая боль (42%), невынашивание 
беременности (60%), преждевре-
менные роды (40%), пороки раз-
вития плода (75%), послеопера-
ционные осложнения (5–45%), 
новообразования (5–30%), вну-
триматочная патология и  спаеч-
ный процесс (55%).

Алгоритмы антибиотикотерапии как основа ведения пациенток 
с воспалительными заболеваниями органов малого таза  
с позиции российских и международных гайдлайнов 

Клинические проявления ВЗОМТ 
неспецифичны. В  ряде случаев 
отмечаются боль внизу живота, 
диспареуния, дисменорея, слизис-
то-гнойные выделения из церви-
кального канала или влагалища 
в  сочетании с  острым цервици-
том, БВ или эндометритом, ано-
мальные маточные кровотечения 
по типу межменструальных кро-
вянистых выделений, обильных 
менструаций, посткоитальных 
кровотечений, чаще ассоциируе-
мых с  цервицитом и  эндометри-
том. Иногда наблюдаются лихо-
радка или озноб, дизурия, рвота. 
Однако в  большинстве случаев 
(60%) имеет место субклиничес-
кое течение ВЗОМТ.
Острые ВЗОМТ диагностируются 
у  молодых, сексуально активных 
женщин с  болью внизу живота, 
болезненностью матки и придат-
ков и тракции шейки при гинеко-
логическом осмотре. Считается, 
что чувствительность такого под-
хода – 65–90%3. Дополнительными 
критериями являются повышен-
ная температура тела, слизисто-
гнойные выделения из влагалища 
и цервикального канала, лейкоци-
тоз в мазке, повышенные уровни 
скорости оседания эритроци-

тов или С-реактивного белка4. 
Подтвердить диагноз можно 
с  помощью ульт развукового 
исследования, компьютерной 
и  магнитно-резонансной томо-
графии (тубоовариальные об-
разования,  гидросальпинкс, 
сактосальпинкс), лапароскопии 
(гиперемированные маточные 
трубы, тонкие спайки,  гнойный 
экссудат),  гистологического ис-
следования биопсии эндометрия 
(острый эндометрит).
Наиболее частыми возбудителя-
ми ВЗОМТ выступают Neisseria 
gonorrhoeae (25–50%), Chlamydia 
trachomatis (25–47%), анаэробно-
аэробные ассоциации (25–60%). 
В трети случаев из цервикального 
канала не удается выделить какие-
либо микроорганизмы.
Чтобы не допустить отсрочки ле-
чения, назначают эмпирическую 
антибактериальную терапию в те-
чение 10–14 дней. Согласно клини-
ческим рекомендациям «Воспали-
тельные болезни женских тазовых 
органов» Минздрава России, сле-
дует обеспечить элиминацию всего 
спектра возможных возбудителей. 
В  процессе лечения необходимы 
тщательный контроль эффектив-
ности и своевременное принятие 
решения о смене антибактериаль-
ного препарата в  отсутствие эф-
фекта в  течение 48–72 часов или 
при развитии нежелательных ле-
карственных реакций.

2 Montoya J.G., Laessig K., Fazeli M.S., et al. A fresh look at the role of spiramycin in preventing a neglected disease: meta-analyses 
of observational studies. Eur. J. Med. Res. 2021; 26 (1): 143.
3 Sellors J., Mahony J., Goldsmith C., et al. The accuracy of clinical findings and laparoscopy in pelvic inflammatory disease. Am. J. Obstet. 
Gynecol. 1991; 164 (1 Pt 1): 113–120.
4 Peipert J.F., Boardman L.A., Sung C.J. Performance of clinical and laparoscopic criteria for the diagnosis of upper genital tract infection. Infect. 
Dis. Obstet. Gynecol. 1997; 5 (4): 291–296.

Преимуществом спирамицина 
перед рокситромицином, кларит-
ромицином, азитромицином яв-
ляется достоверно установленная 
безопасность при назначении бере-
менным. Метаанализ 33 исследова-
ний показал трехкратное снижение 
риска  гестационных осложнений 
с передачей T. gondii плоду при мо-
нотерапии спирамицином2. При 
остром токсоплазмозе спирамицин 

является альтернативным средст-
вом при плохой переносимости 
пириметамина или сульфадокси-
на. В  настоящее время препарат 
Дорамитцин ВМ – единственный 
макролид, который рекомендован 
для лечения токсоплазмоза.
Завершая выступление, профессор 
Е.В. Ших напомнила основные прин-
ципы назначения фармакотерапии 
во время беременности. Необхо-

димо тщательно оценивать соот-
ношение риска и пользы, по воз-
можности избегать применения 
лекарственного средства в первом 
триместре беременности, исполь-
зовать минимальную эффектив-
ную дозу, отдавать предпочтение 
местным лекарственным формам, 
контролировать прием всех препа-
ратов и состояние матери и плода 
во время фармакотерапии.
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5 Saraçoğlu F., Göl K., Sahin I., et al. Treatment of bacterial vaginosis with oral or vaginal ornidazole, secnidazole and metronidazole. Int. 
J. Gynaecol. Obstet. 1998; 62 (1): 59–61.

Комбинированный противомикробный препарат Орцепол ВМ 
можно с полным правом считать препаратом выбора 
при эмпирической терапии воспалительных заболеваний женских 
половых органов на амбулаторном этапе. Входящие в состав 
препарата Орцепол ВМ ципрофлоксацин 500 мг и орнидазол 
500 мг обеспечивают антимикробный и противопротозойный 
эффекты против широкого спектра возбудителей

В  Евразийских клинических ре-
комендациях по  рационально-
му применению антимикробных 
средств в амбулаторной практике 
(2016) один из вариантов антибак-
териальной терапии при ВЗОМТ 
представлен комбинацией цип-
рофлоксацина и  метронидазола. 
Комбинированный противомик-
робный препарат Орцепол ВМ 
можно с полным правом считать 
препаратом выбора при эмпири-
ческой терапии воспалительных 
заболеваний женских половых 
органов на  амбулаторном этапе. 
Входящие в состав препарата Ор-
цепол ВМ ципрофлоксацин 500 мг 
и орнидазол 500 мг обеспечивают 
антимикробный и противопрото-
зойный эффекты против широко-
го спектра возбудителей.
Ципрофлоксацин обладает широ-
ким антимикробным спектром, ох-
ватывающим большинство грампо-
ложительных и грамотрицательных 
аэробных бактерий и  внутрикле-
точных возбудителей. Орнидазол 
активен в отношении Trichomonas 
vaginalis, Gardnerella vaginalis, Giardia 
intestinalis, Entamoeba histolytica, Lam-
blia spp., а также облигатных анаэ-
робов Bacteroides spp., Fusobacterium 
spp., Prevotella, некоторых грампо-
ложительных микроорганизмов 
(Clostridium spp.).
Орцепол ВМ  – единственная 
в России комбинация орнидазола 
и ципрофлоксацина с максималь-
но эффективным и  аддитивным 
действием двух компонентов, 
получившая евразийский па-
тент. Преимуществами препарата 
Орцепол ВМ считаются:
 ■ истинно бактерицидный (недо-

зозависимый) эффект компо-
нентов;

 ■ оба компонента включены в рос-
сийские и европейские рекомен-
дации по  урологии и  гинеколо-
гии;

 ■ комбинированная терапия од-
ним препаратом;

 ■ препарат выбора при эмпири-
ческой терапии.

В проекте клинических рекомен-
даций «Воспалительные болезни 
шейки матки, влагалища и  вуль-
вы» Российского общества аку-
шеров-гинекологов перечислены 
варианты вагинального микроце-
ноза, представленные нормоцено-
зом, промежуточным вариантом, 
БВ, ВВК, БВ + ВВК (смешанный ва-
гинит), бессимптомным носитель-
ством дрожжевых грибов, аэроб-
ным вагинитом, цитолитическим 
вагинозом, вагинальной эпители-
альной атрофией.
Рецидивирующий БВ является 
фактором риска ВЗОМТ, поэтому 
пациенткам с БВ важно назначать 
адекватную терапию. Согласно 
клиническим рекомендациям, 
лечение БВ должно осуществ-
ляться препаратами группы нит-
роимидазола, клиндамицином 
с установлением излеченности БВ 
на основании микроскопического 
метода через 14 дней после лече-
ния. Предпочтение следует отда-
вать топическим лекарственным 
средствам, поскольку системные 
препараты имеют более широкий 
профиль побочных эффектов.
Препарат Лименда (метронида-
зол + миконазол) для интрава-
гинального введения можно рас-
сматривать в  качестве хорошей 
альтернативы системным препа-
ратам для лечения БВ. Терапия 
препаратом Лименда различных 
типов вагинита способствует об-
щему клиническому излечению 
в 91% случаев.
Согласно рекомендациям Цент-
ра по  контролю и  профилактике 

заболеваний США (CDC, 2021), 
в  случае рецидива БВ целесо-
образно еще раз пролечить паци-
ентку по той же схеме местно либо 
поменять терапию, используя су-
прессивные методы, в  частности 
назначить ежемесячные супрес-
сивные курсы метронидазола 2 г 
и флуконазола 150 мг.
В данном аспекте особый интерес 
представляет секнидазол (Секни-
докс), который принимают в дозе 
2  г однократно. Такая удобная 
схема приема существенно повы-
шает приверженность лечению. 
Кроме того, секнидазол не инду-
цирует и не ингибирует печеноч-
ные ферменты CYP 450, поэтому 
его однократный прием при БВ 
не  повлияет на  эффективность 
оральных контрацептивов. Важ-
ным преимуществом секнидазо-
ла является то, что он не активен 
против лактобацилл. В целом его 
эффективность при БВ достига-
ет 98%.
Пациенткам, часто страдающим 
БВ, можно назначать сочетанную 
терапию. В исследовании с участи-
ем 150 пациенток с БВ продемонст-
рировано 100%-ное излечение при 
совместном использовании перо-
рального и вагинального орнида-
зола, а также перорального секни-
дазола  (Секнидокс) и топической 
формы метронидазола (Лименда)5.
В заключение В.Н. Касян напом-
нила коллегам о  необходимости 
просвещать пациенток по вопро-
сам репродуктивного здоровья 
и средств защиты с целью профи-
лактики ВЗОМТ и бесплодия.  
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Ведущие эксперты в области женского здоровья рассмотрели современные алгоритмы диагностики 
и возможности лечения вульвовагинальных инфекций комбинированными препаратами 
для интравагинального введения, в состав которых входят действующие вещества с антибактериальным, 
антимикотическим и анестезирующим действием.

Терапия вульвовагинальных инфекций – 
олимпийские игры или бег с препятствиями? 

Микробиологическая эффективность. Так ли все просто?

Заведующая отделом меди-
цинской микробиологии, 
заведующая лабораторией 

клинической микробиологии На-
учно-исследовательского инсти-
тута акушерства,  гинекологии 
и репродуктологии им. Д.О. Отта, 
заведующая кафедрой клиниче-
ской лабораторной диагностики 
Санкт-Петербургского государст-
венного педиатрического ме-
д и ц и нс ког о  у н и в е р с и т е т а , 
заслуженный деятель науки Рос-
сийской Федерации, д.м.н., про-
фессор Алевтина Михайловна 
САВИЧЕВА рассказала об  осо-
бенностях диагностики вульвова-
гинальных инфекций.
В  современных международных 
рекомендациях по  диагностике 
и лечению инфекционного вульво-
вагинита (2023) представлен ал-
горитм обследования пациенток 
разных возрастных групп с жало-
бами на вагинальные выделения. 
Гинекологический осмотр пациен-
ток проводится после подробного 
сбора жалоб. При сборе анамнеза 
необходимо выявлять сопутству-
ющие заболевания, в  частности 
заболевания шейки матки, опухо-
ли, аденомиоз, эндометрит. Кроме 
того, следует учитывать, что час-
тым поводом для обращения к ги-
некологу являются физиологиче-
ские выделения.
При обследовании пациенток 
с жалобами на вагинальные выде-
ления надо принимать во внима-

ние возрастные особенности. Так, 
при постановке диагноза у дево-
чек важно исключить энтеробиоз, 
нарушение  гигиены, кишечные 
инфекции, острые респираторные 
вирусные инфекции1.
В зависимости от жалоб и клиничес-
ких проявлений вагинита следует 
исключить наличие возбудителей 
цервицита. Лабораторное обследо-
вание женщин с жалобами на вы-
деления из  влагалища включает 
микробиологическое исследование 
отделяемого из половых путей, вы-
явление инфекций, передаваемых 
половым путем (ИППП). Наиболее 
распространенными лабораторны-
ми тестами признаны количествен-
ный посев отделяемого влагалища, 
посев на дрожжеподобные грибы 
(Candida) с  определением чувст-
вительности к  антимикотикам, 
посев на Neisseria gonorrhoeae (го-
нококк) с  определением чувстви-
тельности к  антибиотикам. Эф-
фективным методом диагностики 
при вагинальных выделениях 
считается мик роскопия влажных 
мазков из влагалища, окрашенных 
по Граму. Сегодня в клинической 
практике доступны молекулярно-
биологические методы диагности-
ки урогенитальных инфекций  – 
мультиплексные тесты Фемофлор 
и Флороценоз.
В  большинстве международных 
рекомендаций при молекулярном 
исследовании методом полиме-
разной цепной реакции (ПЦР) 

предлагается использовать па-
нель на выявление дрожжеподоб-
ных  грибов рода Candida, муль-
типлексные панели на выявление 
Gardnerella vaginalis, Fannyhes-
sea vaginae (ранее известная как 
Atopobium vaginae), а также панель 
на выявление ИППП.
Для диагностики вагинита, выз-
ванного Candida spp., рекомен-
довано применять рН-метрию 
вагинальных выделений, натив-
ную микроскопию с окраской от-
деляемого из влагалища по Граму, 
посев (среды Сабуро/хром агар), 
ПЦР/м ультиплекс (Candida 
albicans + non-albicans) и опреде-
лять чувствительность грибов.
По  словам докладчика, в  насто-
ящее время возрастает заболе-
ваемость цитолитическим ваги-
нитом/вагинозом. Заболевание 
характеризуется низким уров-
нем рН вагинальных выделений 
(менее 4,5), выраженным цитоли-
зом клеток в отсутствие воспале-
ния по  данным цитологического 
исследования. В свою очередь при 
аэробном вагините результаты на-
тивной микроскопии указывают 
на наличие парабазальных клеток 
и  признаки воспаления. По  дан-
ным цитологического исследо-
вания (РАР-мазки), при атрофи-
ческом вагините в  большинстве 
случаев также обнаруживаются 
парабазальные клетки.
Исследование на  инфекции уро-
генитального тракта начинают 
с оценки микробиоценоза влагали-
ща, цервикального канала и урет-
ры. Важный показатель состояния 

1 Eleutério J., Campaner A.B., de Carvalho N.S. Diagnosis and treatment of infectious vaginitis: proposal for a new algorithm. Front. Med. 
(Lausanne). 2023; 10: 1040072.
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микробиоценоза влагалища – со-
отношение лейкоцитов и  клеток 
эпителия. В норме оно составляет 
1:1. Соотношение 4:1 и выше сви-
детельствует о  воспалительном 
процессе. О  воспалении  говорит 
также наличие базальных и пара-
базальных клеток.
Гинекологическое обследование, 
сбор данных анамнеза и  допол-
нительные тесты лежат в  основе 
диагностического и терапевтиче-
ского подходов. В  соответствии 
с международными и отечествен-
ными рекомендациями и стандар-
тами, препаратом выбора в первой 
линии терапии бактериального ва-
гинита является метронидазол2, 3.
Согласно рекомендациям CDC 
(Centers for Disease Control 
and  Prevention) 2021  г., при бак-
териальном вагинозе (БВ) назна-
чают перорально метронидазол 
500 мг два раза в сутки в течение 
семи дней или метронидазол  – 
вагинальный гель 0,75% один раз 
в сутки в течение пяти дней.
Сегодня экспертами Международ-
ного общества по изучению вульво-
вагинальных заболеваний предла-
гается новый  гель метронидазола 
1,3% уже с однократной дозой (ре-
комендации ISSVD 2023 г.).
Кроме того, пациенткам с БВ на-
значают тинидазол коротким 
курсом, клиндамицин в  форме 
таб леток или вагинальных суп-
позиториев. По  мнению экспер-
тов, бессимптомный БВ нужно 
лечить во время беременности 
и перед гинекологическими проце-
дурами. При рецидивирующем БВ 
показаны обследование на ИППП 
и поиск иммуносупрессии1.
В  российских рекомендациях 
предусмотрено применение при 
БВ препаратов группы нитроими-
дазола (метронидазол) и клинда-
мицина3.
Следует отметить, что вагиналь-
ные лекарственные формы для 

лечения БВ сравнимы по эффек-
тивности с пероральными препа-
ратами, но  при этом имеют пре-
имущества в отношении меньшего 
количества побочных эффектов.
Профессор А.М. Савичева пред-
ставила данные новых клиниче-
ских рекомендаций Междуна-
родного общества по  изучению 
вульвовагинальных заболеваний 
(International Society for the Study 
of Vulvovaginal Disease Recommen-
dations for the Diagnosis and Treat-
ment of Vaginitis) 2023 г. о патоге-
незе БВ, ключевую роль в котором 
играет Gardnerella spp. В исследова-
ниях последних лет показано, что 
Gardnerella spp. снижает окисли-
тельно-восстановительный потен-
циал вагинальной среды, способ-
ствует размножению анаэробных 
бактерий, включая Prevotella spp. 
В свою очередь Prevotella spp. вы-
рабатывает аммиак, усиливающий 
рост Gardnerella spp. Таким обра-
зом, эти группы бактерий, потен-
цируя рост друг друга, разрушают 
защитную слизистую оболочку 
влагалища, усиливая процесс об-
разования биопленки и облегчая 
прикрепление других бактерий, 
ассоциированных с БВ2.
Как известно, кандидозный 
вульвовагинит (КВВ)  – одна 
из наи более частых причин обра-
щения женщин за медицинской 
по мощью. Ведение пациенток 
с КВВ в ряде случаев осложняет-
ся формированием рецидивиру-
ющих форм заболевания, резис-
тентных к терапии.
Сегодня в первой линии терапии 
КВВ применяют азоловые анти-
микотики. По  данным исследо-
ваний, лечение азолами как при 
пероральном, так и при интрава-
гинальном использовании при-
водит к  облегчению симптомов 
и микробиологической эффектив-
ности у большинства пациенток, 
завершивших терапию4.

В  международных клинических 
рекомендациях по лечению инфек-
ций центров по контролю и про-
филактике заболеваний (Centers 
for Disease Control and Prevention) 
(США) 2021 г., руководстве Между-
народной  гильдии специалистов 
по ИППП (The International Union 
against Sexually Transmitted Infec-
tions, IUSTI) 2018 г., новом клиниче-
ском протоколе Международного 
общества по изучению вульвоваги-
нальных заболеваний (International 
Society for the Study of Vulvovaginal  
Disease Recommendations for the Di-
agnosis and Treatment of Vaginitis) 
2023 г. интравагинальные азоловые 
антимикотики признаны препара-
тами первого выбора для лечения 
КВВ. Одним из интравагинальных 
препаратов данной группы, реко-
мендованных для лечения КВВ, 
является миконазол. Например, 
эксперты IUSTI рекомендуют ми-
коназол для применения в форме 
вагинальных овулей 1200 мг в виде 
разовой дозы или 400 мг один раз 
в день в течение трех дней.
В  Клинических рекомендациях 
по  диагностике и  лечению за-
болеваний, сопровождающихся 
патологическими выделениями 
из половых путей женщин, подго-
товленных экспертами Российско-
го общества акушеров-гинекологов 
(РОАГ) в 2019 г., также предусмот-
рено интравагинальное использо-
вание миконазола и  тиоконазола 
в комплексном лечении тяжелого 
и рецидивирующего КВВ.
В международных рекомендациях 
2023  г.  отмечается, что беремен-
ным противопоказаны триазолы 
для лечения КВВ. Рекомендуется 
вагинальное лечение местными 
азолами, эксперты рассматри-
вают более длительный курс  – 
7–14 дней2. Учитывая отсутствие 
данных о безопасности примене-
ния во время беременности, бор-
ную кислоту использовать нельзя2.

2 Baptista P.V., Sobel J.D., Stockdale C., et al. International Society for the Study of Vulvovaginal Disease Recommendations for the Diagnosis 
and Treatment of Vaginitis. Lisbon: Admedic, 2023.
3 Бактериальный вагиноз. Клинические рекомендации. Общероссийская общественная организация «Российское общество 
дерматовенерологов и косметологов», 2022.
4 Workowski K.A., Bachmann L.H., Chan P.A., et al. Sexually Transmitted Infections Treatment Guidelines, 2021. MMWR Recomm. Rep. 2021; 70 (4): 1–187.
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Бессимптомный КВВ лечить 
не нужно. Исключение – беремен-
ность. Шестимесячное примене-
ние азолов при рецидивирующем 
КВВ (более четырех эпизодов 
в  год) способствует снижению 
час тоты рецидивов на 9–19%1.
К  текущему моменту накоплен 
опыт применения комбинирован-
ных вагинальных препаратов при 
вагинитах, в том числе смешанной 
этиологии. Препарат Гайномакс 
представляет собой комбинацию 
тиоконазола (100 мг) и тинидазо-
ла (150 мг) в форме вагинальных 
суппозиториев. Тиоконазол со-
четает в  себе противогрибковое 
и  антибактериальное действие. 
Производное метронидазола ти-
нидазол  – противопротозойный 
препарат с  противомикробным 
эффектом. В качестве основы суп-
позиториев использован витеп-
сол – смесь триглицериновых жир-
ных кислот. Препарат назначают 

по одному вагинальному суппози-
торию на ночь в течение семи дней. 
Альтернативная схема примене-
ния: по одному вагинальному суп-
позиторию два раза в день (утром 
и  на ночь) в  течение трех дней. 
Комбинированный препарат Гай-
номакс зарекомендовал себя как 
эффективное средство для лечения 
вагинита, вызванного возбудите-
лями родов Candida, Trichomonas 
и Gardnerella (вагинальный канди-
доз, трихомонадный вульвоваги-
нит, гарднереллезный вагинит, не-
специфический вагинит), а также 
микст-инфекцией.
Сегодня в арсенале врачей для ле-
чения вульвовагинитов имеется 
новая комбинация для интраваги-
нального применения – препарат 
Гайномакс Плюс. В его состав вхо-
дят более высокие дозы тиокона-
зола (200 мг) и тинидазола (300 мг), 
а также лидокаин (100 мг) в качест-
ве местного анестетика. Показания 

к  применению препарата Гайно-
макс Плюс – бактериальный, кан-
дидозный, трихомонадный вульво-
вагиниты, смешанные формы, 
а  также неспецифический ваги-
нит. Более высокие дозы активных 
компонентов делают возможным 
назначение препарата Гайномакс 
Плюс коротким курсом – по одно-
му суппозиторию на ночь в течение 
трех дней. Местный анестетик, вхо-
дящий в состав препарата Гайно-
макс Плюс, быстро и эффективно 
купирует симптомы заболевания.
В заключение профессор А.М. Са-
вичева подчеркнула, что при веде-
нии пациенток с вульвовагинитами 
контроль излеченности необходи-
мо проводить не раньше чем через 
одну-две недели после завершения 
курсового лечения. Для оценки 
контроля излеченности проводят 
рН-метрию с  микроскопическим 
исследованием и применением мо-
лекулярных методов диагностики.

Вульвовагинальные инфекции – медицинский триатлон

Как отметила в  начале вы-
с т упления профессор 
кафедры акушерства,  ги-

некологии и  репродуктивной 
медицины факультета повыше-
ния квалификации Российского 
университета дружбы народов 
им. Патриса Лумумбы, д.м.н. 
Алина Викторовна СОЛОВЬЕВА, 
в структуре заболеваемости и на-
рушений биоценоза влагалища 
доля БВ составляет 81%. Диагнос-
тика и  своевременное лечение 
при БВ часто затруднены из-за 
отсутствия признаков выражен-
ного воспаления5, 6.

Согласно рекомендациям CDC 
2021  г., бактериальный вагиноз 
(БВ) – вагинальный дисбактериоз, 
возникающий в результате замены 
во влагалище нормальных видов 
лактобактерий, продуцирующих 
перекись водорода и  молочную 
кислоту, анаэробными бактериями 
в  высоких концентрациях, вклю-
чая G. vaginalis, виды Prevotella, 
А. vaginae, Mobiluncus и др.4
Данные исследований свидетельст-
вуют о  том, что при БВ на  эпи-
телиальных клетках влагалища 
формируются полимикробные био-
пленки7. При этом у одних женщин 

изменения влагалища преходящие, 
у  других длительные8. Несмотря 
на то что БВ – наиболее частая при-
чина патологических выделений 
из  влагалища, большинст во жен-
щин с этим заболеванием не имеют 
симптомов и жалоб9, 10.
К  основным факторам, изменя-
ющим вагинальную микробиоту, 
прежде всего относят инфекции, 
возраст, беременность, курение. 
Кроме того, изменения микро-
биоты влагалища имеют место 
в  каждом возрастном периоде 
женщины в зависимости от фи-
зиологических особенностей. 
Так, в детском возрасте наблюда-
ется сниженный уровень эстро-
генов и  гликогена, содержания 

5 Abdul-Aziz M., Mahdy M.A.K., Abdul-Ghani R., et al. Bacterial vaginosis, vulvovaginal candidiasis and trichomonal vaginitis among 
reproductive-aged women seeking primary healthcare in Sana'a city, Yemen. BMC Infect. Dis. 2019; 19 (1): 879.
6 Donders G.G., Vereecken A., Bosmans E., et al. Definition of a type of abnormal vaginal flora that is distinct from bacterial vaginosis: aerobic 
vaginitis. BJOG. 2002; 109 (1): 34–43.
7 Swidsinski A., Mendling W., Loening-Baucke V., et al. Adherent biofilms in bacterial vaginosis. Obstet. Gynecol. 2005; 106 (5 Pt 1): 1013–1023.
8 Brotman R.M., Klebanoff M.A., Nansel T.R., et al. Bacterial vaginosis assessed by gram stain and diminished colonization resistance to incident 
gonococcal, chlamydial, and trichomonal genital infection. J. Infect. Dis. 2010; 202 (12): 1907–1915.
9 Peebles K., Velloza J., Balkus J.E., et al. High global burden and costs of bacterial vaginosis: a systematic review and meta-analysis. Sex. Transm. 
Dis. 2019; 46 (5): 304–311.
10 Koumans E.H., Sternberg M., Bruce C., et al. The prevalence of bacterial vaginosis in the United States, 2001–2004; associations with symptoms, 
sexual behaviors, and reproductive health. Sex. Transm. Dis. 2007; 34 (11): 864–869.
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Lactobacillus spp. при высоком 
рН среды и  тонком слое влага-
лищного эпителия. Девствен-
ная плева представляет собой 
естест венную защиту от инфек-
ций и бактерий. В репродуктив-
ном возрасте происходит гормо-
нальная регуляция нормальной 
среды влагалища. Отмечается 
повышенный уровень эстро-
генов,  гликогена, содержания 
Lactobacillus spp. при сниженном 
рН и толстом слое влагалищного 
эпителия. В свою очередь у жен-
щин в  постменопаузе низкий 
уровень эстрогенов и  содержа-
ния Lactobacillus spp. индуциру-
ет изменения урогенитального 
тракта, в  том числе истончение 
влагалищного эпителия и  нару-
шение биоценоза.
Докладчик подчеркнула, что мик-
робиота влагалища  – динамич-
ная среда, взаимодействующая 
с  флорой мочевыделительных 
путей и  желудочно-кишечного 
тракта. Поэтому при обследова-
нии женщин с жалобами на пато-
логические выделения из влага-
лища следует учитывать влияние 
кишечного дисбиоза.
БВ напрямую связан с наличием 
у женщины нескольких сексуаль-
ных партнеров, появлением ново-
го партнера, спринцеванием11.
По данным разных авторов, рас-
пространенность БВ увеличи-
вается во время менструаций12. 
Сексуально неактивные женщины 

болеют редко. Кроме того, встре-
чаемость БВ возрастает с  увели-
чением распространения медь-
содержащих внутриматочных 
контрацептивов13. Гормональная 
контрацепция не  увеличивает 
риск БВ14.
У женщин репродуктивного воз-
раста на фоне нарушения биоце-
ноза влагалища часто развивается 
КВВ. Высокий уровень эстро-
генов способствует активному 
росту дрожжеподобных  грибов 
рода Candida. Согласно результа-
там исследований, 75% женщин 
имеют КВВ однократно в течение 
жизни, половина из них – эпизоды 
рецидивов КВВ. У 5–8% женщин 
наблюдается хроническое течение 
КВВ15.
К основным причинам увеличения 
распространенности КВВ относят 
широкое применение в  медици-
не и  животноводстве антибио-
тиков, метаболический синд ром, 
ожирение, сахарный диабет, 
использование  гормональных 
контрацептивов, менопаузаль-
ной  гормонотерапии, беремен-
ность, нарушения менструального 
цикла (ановуляция, гиперэстроге-
немия).
Как известно, у  беременных 
и  женщин, принимающих ком-
бинированные оральные контра-
цептивы (КОК), риск  развития 
КВВ возрастает из-за высокого 
уровня эстрогенов. Повышение 
уровня эстрогенов приводит к ак-

тивному росту клеток эпителия 
влагалища, увеличению содержа-
ния  гликогена в  эпителиальных 
клетках и  степени колонизации 
C. albicans16.
Установлено, что в первом и вто-
ром триместрах беременности 
распространенность КВВ достига-
ет 20%, в третьем – 30%17.
Долгое время для лечения КВВ 
активно использовали флуко-
назол. Однако последние  годы 
штаммы Candida spp. стали про-
являть устойчивость к  нему. 
Более того, системное приме-
нение флуконазола у  беремен-
ных связано с риском развития 
тетрады Фалло, выкидышей 
и мерт ворождений18.
Доказано, что в первой линии ле-
чения КВВ во время беременности 
эффективны и безопасны топиче-
ские азолы19.
Согласно международным и отече-
ственным рекомендациям (IUSTI, 
2018 г., CDC, 2021 г., РОАГ, 2019 г.), 
стандартом лечения БВ остается 
метронидазол. Кроме того, экс-
перты РОАГ указывают на то, что, 
учитывая распространенность 
смешанных вагинитов, на первом 
этапе лечения БВ можно исполь-
зовать комбинированные препа-
раты. Имеются данные о высокой 
эффективности терапии при КВВ 
семидневного курса комплексного 
препарата Нео-Пенотран Форте, 
содержащего 750 мг метронидазо-
ла и 200 мг миконазола20.

11 Gondwe T., Ness R., Totten P.A., et al. Novel bacterial vaginosis-associated organisms mediate the relationship between vaginal douching 
and pelvic inflammatory disease. Sex. Transm. Infect. 2020; 96 (6): 439–444.
12 Gajer P., Brotman R.M., Bai G., et al. Temporal dynamics of the human vaginal microbiota. Sci. Transl. Med. 2012; 4 (132): 132ra52.
13 Achilles S.L., Austin M.N., Meyn L.A., et al. Impact of contraceptive initiation on vaginal microbiota. Am. J. Obstet. Gynecol. 2018; 218 (6): 
622.e1–622.e10.
14 Vodstrcil L.A., Plummer M.E., Fairley C.K., et al. Combined oral contraceptive pill-exposure alone does not reduce the risk of bacterial 
vaginosis recurrence in a pilot randomised controlled trial. Sci. Rep. 2019; 9 (1): 3555.
15 Руководство по амбулаторно-поликлинической помощи в акушерстве и гинекологии / под ред. В.Н. Серова, Г.Т. Сухих, 
В.Н. Прилепской, В.Е. Радзинского. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2016.
16 Aminzadeh A., Sabeti Sanat A., Nik Akhtar S. Frequency of candidiasis and colonization of Candida albicans in relation to oral contraceptive 
pills. Iran Red. Crescent. Med. J. 2016; 18 (10): e38909.
17 Gonçalves B., Ferreira C., Alves C.T., et al. Vulvovaginal candidiasis: epidemiology, microbiology and risk factors. Crit. Rev. Microbiol. 2016; 42 (6): 905–927.
18 Mølgaard-Nielsen D., Svanström H., Melbye M., et al. Association between use of oral fluconazole during pregnancy and risk of spontaneous 
abortion and stillbirth. JAMA. 2016; 315 (1): 58–67.
19 Young G.L., Jewell D. Topical treatment for vaginal candidiasis (thrush) in pregnancy. Cochrane Database Syst. Rev. 2001; 4: CD000225.
20 Клинические рекомендации по диагностике и лечению заболеваний, сопровождающихся патологическими выделениями из половых 
путей женщин. Российское общество акушеров-гинекологов. М., 2019.
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К настоящему моменту накопле-
на большая доказательная база 
эффективности комбинации 
мет ронидазола и миконазола при 
БВ, в том числе рецидивирующе-
го течения. Так, получены ре-
зультаты исследования с участи-
ем женщин в возрасте 18–45 лет 
с одной или более вагинальными 
инфекциями, включая КВВ, БВ, 
вульвовагинальный кандидоз, 
трихомониаз. Пациентки были 
рандомизированы на  группы 
вагина льных с уппозитори-
ев, содержащих метронидазол 
и  миконазол, и  плацебо. Жен-
щины получали терапию ком-
бинированным препаратом в те-
чение пяти последовательных 
ночей каждый месяц в  течение 
12  месяцев. Анализ данных ис-
следования показал, что ежеме-
сячное лечение комбинацией 
метронидазола и миконазола ин-
травагинально заметно снижает 
долю рецидивов БВ в  течение 
12 месяцев по сравнению с пла-
цебо – 21,2 против 32,5%21.
Многочисленные работы по-
следних лет показывают, что 
метронидазол способен разру-
шать биопленки, образованные 
микроорганизмами. Наиболее 
распространенными микроор-
ганизмами, входящими в  состав 
биопленок при БВ, являются 
G.  vaginalis (60–90% массы био-

пленки)22. Комбинация компо-
нентов препарата Нео-Пенотран 
Форте перекрывает спектр воз-
можных возбудителей вагиналь-
ных инфекций. Метронидазол 
эффективен в  отношении ана-
эробных бактерий, трихомонад, 
лямблий, миконазол – в отноше-
нии дерматомицетов, дрожжей, 
патогенных  грибов (C. albicans), 
аэробных бактерий (стафилокок-
ки, стрептококки и энтерококки). 
Преимуществом Нео-Пенотрана 
Форте перед другими препарата-
ми для лечения БВ является более 
короткий курс приема – интрава-
гинально по  одному суппозито-
рию на ночь в течение семи дней.
В  исследовании оценивали эф-
фективность комбинированного 
препарата Нео-Пенотран (мет-
ронидазол 500 мг + миконазол 
100 мг) при кандидозном, бакте-
риальном и  трихомонадном ва-
гините и  смешанных вагиналь-
ных инфекциях. Все пациентки 
получали Нео-Пенотран семь 
дней. Средний уровень изле-
ченности смешанных инфекций 
составил 86%. После семи дней 
лечения Нео-Пенотраном у 91% 
пациенток отсутствовали симп-
томы заболевания и улучшились 
еще у 7%23.
Таким образом,  препараты 
Нео-Пенотран и  Нео-Пенотран 
Форте обеспечивают быстрое 

и эффективное лечение вагини-
тов различной этиологии, спо-
собствуют улучшению состава 
вагинальной микрофлоры путем 
эрадикации патогенных микро-
организмов.
Доказано, что положительный 
эффект препарата Нео-Пенотран 
Форте сохраняется достаточно 
долго. На основании сказанного 
препарат Нео-Пенотран Форте 
можно рекомендовать для широ-
кого применения при БВ.
Сегодня на  фармацевтическом 
рынке присутствует также пре-
парат Нео-Пенотран Форте Л, 
в  состав которого входят метро-
нидазол, миконазол и  лидокаин. 
Лидокаин  – хорошо известный 
местный анестетик. Он стаби-
лизирует нейронную мембрану, 
ингибируя ионные потоки, не-
обходимые для возникновения 
и  проведения импульсов, тем 
самым оказывая местное анесте-
зирующее действие. При локаль-
ном применении лидокаин начи-
нает оказывать анестезирующий 
эффект от  одной до пяти минут. 
Нео-Пенотран Форте Л высоко-
эффективен при вульвовагини-
тах, сопровождающихся зудом, 
жжением и  дискомфортом. Нео-
Пенотран Форте Л уже в  первые 
минуты после интравагинального 
введения снимает боль, зуд и отеч-
ность.

Фокус в работе с CIN. Нужно ли быть снайпером?

21 McClelland R.S., Balkus J.E., Lee J., et al. Randomized trial of periodic presumptive treatment with high-dose intravaginal metronidazole 
and miconazole to prevent vaginal infections in HIV-negative women. J. Infect. Dis. 2015; 211 (12): 1875–1882.
22 Березовская Е.С., Макаров И.О., Гомберг М.А. и др. Биопленки при бактериальном вагинозе. Акушерство, гинекология 
и репродукция. 2013; 7 (2): 34–36.
23 Ozyurt E., Toykuliyeva M.B., Danilyans I.L., et al. Efficacy of 7-day treatment with metronidazole+miconazole (Neo-Penotran) – a triple-active 
pessary for the treatment of single and mixed vaginal infections. Int. J. Gynaecol. Obstet. 2001; 74 (1): 35–43.

По  словам доцента кафедры 
акушерства и  гинекологии 
лечебного факультета Рос-

сийского национального исследова-
тельского медицинского универси-
тета им. Н.И. Пирогова, к.м.н. Ольги 
Евгеньевны СЕМИОШИНОй, рак 
шейки матки (РШМ) – одно из не-
многих социально значимых заболе-

ваний, для которых возможна профи-
лактика. Первичная профилактика, 
направленная на  снижение риска 
инфицирования вирусом папилло-
мы человека (ВПЧ), предполагает ис-
пользование противовирусной вак-
цинации. Вторичная профилактика 
РШМ  – своевременное выявление 
и  адекватное квалифицированное 

лечение больных с  предраковыми 
поражениями шейки матки.
Несмотря на  предпринимаемые 
профилактические меры, заболевае-
мость РШМ увеличивается. По ста-
тистическим данным, в 2020 г. в Рос-
сии зарегистрировано 15 172 случая 
РШМ (без учета посмертно). Кроме 
того, в том же году РШМ занял пер-
вое место по смертности среди онко-
логических заболеваний у женщин 
в возрасте 30–39 лет и второе место 
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у  женщин в  возрасте 40–49 лет. 
Ежегодно от  РШМ умирает около 
6400 россиянок24.
К заболеваниям шейки матки, пред-
шествующим РШМ, или предра-
ковым заболеваниям шейки матки, 
относится дисплазия шейки матки, 
или цервикальная интраэпители-
альная неоплазия (CIN – Cervical In-
traepithelial Neoplasia). Как известно, 
со временем дисплазия шейки матки 
может прогрессировать до РШМ. 
Поскольку очевидные преимущест-
ва консервативной хирургической 
тактики для лечения CIN, особенно 
при внутриэпителиальном пора-
жении плоского эпителия высокой 
степени (HSIL – high grade squamous 
intraepithelial lesions), отсутствуют, 
эксцизия считается предпочтитель-
ной в связи с возможностью гисто-
логической оценки материала.
До сих пор много вопросов, а иногда 
ошибок возникает при ведении па-
циенток с подозрением на внутри-
эпителиальное поражение плоского 
эпителия низкой степени (LSIL – low-
grade squamous intraepithelial lesions).
Зачастую неэффективность лечения 
LSIL обусловлена ошибками на этапе 
диагностики. В  целях выявления 
дисплазии и  РШМ на  ранних ста-
диях используется цитологический 
скрининг. Женщины в  возрасте 
21–29 лет должны проходить цитоло-
гическое исследование микропрепа-
рата шейки матки каждые три года. 
У женщин в возрасте 30–65 лет цер-
викальный скрининг и тестирование 
на ВПЧ проводятся каждые пять лет. 
У молодых пациенток ВПЧ-тест обя-
зателен при аномальной цитологии.
В  ряде случаев у  пациенток с  LSIL 
не  определяется ВПЧ. По  данным 
литературы, большинство ВПЧ-
отрицательных LSIL обусловлены 
ложноотрицательным результатом 

анализа на ДНК ВПЧ или цитологи-
ческой гипердиагностикой25.
По  словам докладчика, при оцен-
ке результатов цитологии следует 
учитывать, что выраженный воспа-
лительный процесс имитирует ци-
тологическую картину интраэпите-
лиальной неоплазии.
Алгоритм лечения при воспали-
тельных заболеваниях влагалища 
и  шейки матки, в  том числе БВ, 
КВВ, вагинитах смешанной этио-
логии, должен включать препара-
ты широкого спектра действия. 
Препарат Гайномакс представляет 
эффективную комбинацию про-
тивомикробного, противопро-
тозойного средства тинидазола 
и  противо грибкового препарата 
тиоконазола. Спектр действия пре-
парата Гайномакс перекрывает ши-
рокий спектр патогенов, вызываю-
щих нарушения микробиоценоза 
половых путей женщины.
В рекомендациях IUSTI сказано, что 
для подавления воспалительного 
процесса при вульвовагинитах раз-
личной этиологии целесообразно 
применять местные анестетики26, 27.
До недавнего времени единственным 
на фармацевтическом рынке препа-
ратом для терапии вагинальных ин-
фекций, содержащим лидокаин, был 
Нео-Пенотран Форте Л. В его состав 
входят действующие вещества с до-
казанными противомикробными, 
фунгицидными и противовоспали-
тельными эффектами  – метрони-
дазол, миконазол и  лидокаин. Как 
известно, метронидазол характери-
зуется наилучшим профилем без-
опасности для лактобактерий среди 
всех представленных вагинальных 
форм действующих веществ. Нео-
Пенотран Форте Л быстро снимает 
симптомы, уничтожает максимум 
возбудителей  генитальных инфек-

ций и предотвращает рецидивиро-
вание БВ.
Как отметила О.Е. Семиошина, 
на  эффективность терапии ваги-
нальных инфекций значительно 
влияет приверженность пациенток 
лечению. В недавнем исследовании 
установлено, что 54% больных не за-
вершают курс терапии28. К  факто-
рам риска низкой приверженности, 
связанным с лечением, прежде всего 
относят длительность курса.
Сегодня в гинекологической прак-
тике появился еще один комбини-
рованный препарат с  лидокаином 
для интравагинального примене-
ния  – Гайномакс Плюс. В  состав 
препарата входят лидокаин 100 мг, 
тинидазол 300 мг и  тиоконазол 
200 мг. Показаниями к применению 
препарата являются бактериаль-
ный, кандидозный, трихомонадный 
и/или смешанный вульвовагиниты, 
неспецифический вагинит. Преиму-
щество препарата Гайномакс Плюс – 
короткий курс лечения. Препарат 
назначают по одному вагинальному 
суппозиторию перед сном в течение 
трех дней.
Далее О.Е. Семиошина остановилась 
на вопросах правильной диагности-
ки CIN. Она отметила, что качест-
венная санация позволяет избежать 
как минимум одной необоснован-
ной эксцизии. Следует помнить, что 
объективная оценка цервикса может 
быть затруднена из-за воспаления. 
Воспаление служит поводом для от-
каза пациентке в проведении коль-
поскопии и цитологического иссле-
дования.
Продолжаются исследования потен-
циальной связи между вагинальной 
бактериальной инфекцией и инфек-
цией, вызванной ВПЧ в шейке матки. 
По данным метаанализа, у женщин 
с БВ относительный риск ВПЧ-ин-

24 Каприн А.Д., Старинский В.В., Шахзадова А.О. Состояние онкологической помощи населению России в 2020 году. М.: МНИОИ 
им. П.А. Герцена – филиал ФГБУ «НМИЦ радиологии» Министерства здравоохранения Российской Федерации. М., 2021.
25 Sherman M.E., Schiffman M., Cox J.T., et al. Effects of age and human papilloma viral load on colposcopy triage: data from the randomized 
Atypical Squamous Cells of Undetermined Significance/Low-Grade Squamous Intraepithelial Lesion Triage Study (ALTS). J. Natl. Cancer Inst. 
2002; 94 (2): 102–107.
26 IUSTI Treatment Pocket European Guidelines, 2018.
27 The EuroSTIpocket 2019 is a summary of the treatments and procedures of the European guidelines published available on the IUSTI website 
as of June 2019.
28 Исследование «Оценка приверженности терапии гинекологических инфекций». М.: Romir, 2020.
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фекции, а следовательно, неоплазии 
шейки матки повышается в 1,5 раза29. 
Таким образом, необходимость лече-
ния БВ даже в отсутствие симптомов 
очевидна.
Современные клинические рекомен-
дации предусматривают в  первой 
линии терапии применение метро-
нидазола и тинидазола перорально 
или интравагинально. Предпочте-
ние отдается комбинированным 
препаратам Нео-Пенотран Форте, 
Гайномакс, Гайномакс Плюс.
Возвращаясь к вопросам ведения па-
циенток с CIN, докладчик отметила, 
что после исключения воспаления как 
причины неоплазии у молодых и/или 
планирующих беременность пациен-
ток с морфологически подтвержден-
ным диагнозом LSIL (признаки ВПЧ, 
койлоцитоз, CIN I) предпочтительна 
выжидательная тактика с  динами-
ческим наблюдением за состоянием 
шейки матки в течение 18–24 меся-
цев в виде цитологического контроля 
один раз в шесть месяцев и ВПЧ-тес-
тирования один раз в 12 месяцев.
Исследования подтвердили влия-
ние ВПЧ на конверсию метаболитов 
эстрогенов. Клетки, инфицирован-
ные ВПЧ, синтезируют агрессивные 
метаболиты эстрогенов, что неблаго-
приятно сказывается и на соседних 
неинфицированных клетках. Так, 
в  ВПЧ-инфицированных клетках 
конверсия агрессивного 16-альфа-
гидроксиэстрона в десятки раз пре-
вышает норму30. Соответственно 
при ВПЧ-инфекции и  патологиче-
ских процессах в шейке матки сле-

дует применять средства эпигенети-
ческой реабилитации, снижающие 
пролиферацию, вызывающие акти-
вацию апоптоза, способствующие 
восстановлению нормального соот-
ношения метаболитов эстрадиола.
Дииндолилметан (ДИМ) способен 
блокировать множественные моле-
кулярные механизмы, приводящие 
к патологической клеточной проли-
ферации и  опухолевой трансфор-
мации в  гормонзависимых тканях, 
в  том числе в  ВПЧ-инфицирован-
ных тканях цервикального эпителия. 
Действуя локально, ДИМ проникает 
внутрь вирус-инфицированных и уже 
трансформированных клеток. Через 
активацию молекулярно-генетиче-
ских механизмов запускается процесс 
их физиологической гибели – апоп-
тоз. Цервикон-ДИМ – единственный 
на фармацевтическом рынке лекарст-
венный препарат с прямым показани-
ем – лечение дисплазии шейки матки.
Цервикон-ДИМ внесен в  отечест-
венные Клинические рекомендации 
по лечению цервикальной интраэпи-
телиальной неоплазии 2020 г. Пре-
парат назначается интравагинально 
по 100 мг два раза в сутки. Длитель-
ность курсового лечения – 3–6 ме-
сяцев. Продолжительность лечения 
определяется динамикой клинико-
лабораторных показателей.
Цервикон-ДИМ открывает новые 
возможности в лечении ВПЧ-ассо-
циированных цервицитов и диспла-
зии шейки матки. Это уникальное 
лекарственное средство с действием, 
отличным от  механизма противо-

вирусных и иммуномодулирующих 
препаратов. Кроме того, Цервикон-
ДИМ – единственный оригинальный 
лекарственный препарат, таргетно 
воздействующий на патогенез CIN.
С  целью профилактики прогрес-
сирования при сохранении пора-
жений, соответствующих CIN I, 
свыше 18–24 месяцев рекомендует-
ся деструктивное или эксцизионное 
лечение. Женщинам старше 40 лет 
с CIN I в биоптате эктоцервикса це-
лесообразно проводить петлевую 
эксцизию зоны трансформации из-за 
риска синхронных тяжелых пораже-
ний, скрытых в  канале, вследствие 
длительной персистенции ВПЧ вы-
сокого канцерогенного риска. При 
HSIL (CIN II, CIN III) рекомендуется 
хирургическое лечение – электроэкс-
цизия шейки матки или конизация 
в зависимости от типа зоны транс-
формации с последующим выскаб-
ливанием цервикального канала для 
исключения злокачественного про-
цесса.
В  заключение О.Е. Семиошина от-
метила, что применение ДИМ це-
лесообразно как на этапе предопе-
рационной подготовки, так и после 
хирургического лечения CIN II 
и CIN III шейки матки для профилак-
тики рецидива. Комплексный подход 
к профилактике, диагностике и лече-
нию заболеваний шейки матки с ис-
пользованием современных меди-
цинских технологий и эффективных 
лекарственных средств позволяет 
предотвратить развитие и прогрес-
сирование дисплазии шейки матки.

29 Gillet E., Meys J.F., Verstraelen H., et al. Bacterial vaginosis is associated with uterine cervical human papillomavirus infection: a meta-analysis. 
BMC Infect. Dis. 2011; 11: 10.
30 Auborn K.J., Woodworth C., DiPaolo J.A., Bradlow H.L. The interaction between HPV infection and estrogen metabolism in cervical 
carcinogenesis. Int. J. Cancer. 1991; 49 (6): 867–869.

Комплаентность в современном мире

Доклад доцента кафедры аку-
шерства,  гинекологии и  ре-
продуктивной медицины фа-

культета повышения квалификации 
медицинских работников Россий-
ского университета дружбы народов 
им. Патриса Лумумбы, к.м.н. Ирины 
Геннадьевны ШЕСТАКОВОй был 

посвящен вопросам приверженно-
сти больных лечению. Докладчик 
отметила, что эти вопросы актуаль-
ны для всей амбулаторной медици-
ны. По данным наблюдений, только 
половина пациентов принимают 
лекарственные средства согласно 
назначениям врача. Важно, что при 

этом больные редко уведомляют 
врача о прекращении приема препа-
рата или отклонениях от предписан-
ной схемы приема.
Не стоит недооценивать комплаент-
ность в гинекологической практике, 
прежде всего из-за высокого риска 
рецидивирования вагинальных ин-
фекций.
По  данным опроса 400 женщин, 
обратившихся за медицинской ам-
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булаторной помощью по  поводу 
вульвовагинитов и  БВ в  россий-
ских городах с населением 100 тыс. 
человек и более, 54% из них завер-
шили лечение досрочно по разным 
причинам. Основной причиной не-
соблюдения длительности исполь-
зования препаратов для лечения 
вагинальных инфекций было купи-
рование симптомов.
Как правило, эффект от лечения на-
чинает проявляться на третий день 
терапии. Поэтому наиболее рацио-
нальной схемой лечения вульвоваги-
нитов и БВ с точки зрения эффектив-
ности и комплаентности считается 
короткий курс приема препарата 
широкого спектра действия.
В клинической практике встречают-
ся случаи необоснованного назначе-
ния большого числа лекарственных 
препаратов, в том числе антибакте-
риальных, пациенткам с жалобами 
на выделения из влагалища. Таким 
пациенткам можно рекомендовать 
скрининговое исследование коли-
чественной генодиагностики Фемо-
флор, Флороценоз для определения 
состава микробиоценоза влагалища.
Как известно, вагинальные выделе-
ния могут быть физиологической 
нормой и  не требовать лечения. 
В репродуктивном возрасте в пери-
оде овуляции за сутки из влагали-
ща может выделяться 1–4 мл белой 
или прозрачной жидкости различ-
ной вязкости, обычно без запаха. 
В ее составе – цервикальная слизь, 
эпителиальные клетки, нормальная 
вагинальная микрофлора и  ваги-
нальный транссудат. При нормаль-
ных выделениях у женщин никогда 
не бывает зуда, боли, жжения, вы-
раженного раздражения. При гине-
кологическом осмотре отсутствуют 
признаки воспаления.
Докладчик отметила, что вагиналь-
ная микрофлора здоровых женщин 
содержит свыше 200 видов бактерий. 
В составе нормальной вагинальной 

микрофлоры преобладают лакто-
бактерии Lactobacillus acidophilus: 
L. crispatus, L. gasseri, L. iners, L. jensenii. 
В нормальной микробиоте присутст-
вует также полимикробная флора.
Накопленный опыт клинической 
практики свидетельствует о том, что 
наиболее частыми причинами жалоб 
на вульвовагинальный дискомфорт 
и/или выделения являются БВ, КВВ, 
трихомониаз (90%). К редким при-
чинам (10%) относят вагинальную 
атрофию, атрофический вагинит, 
цервицит, инородные тела, аллергию 
на мыло/гель, системные заболева-
ния31.
Кроме того, дискомфорт и  дисби-
оз влагалища нередко обусловлены 
неадекватной интимной  гигиеной. 
Зуд и жжение, вызванные механи-
ческими, химическими раздражи-
телями или аллергенами, ошибочно 
приписываются инфекции. Поэтому 
у женщин с жалобами на выделения 
из влагалища и другими вульвоваги-
нальными симптомами следует тща-
тельно оценивать индивидуальные 
особенности и внешние факторы.
При диагностике вульвовагиналь-
ных инфекций учитывают фазу 
менст руального цикла. Микроско-
пия мазков, ПЦР, микробиологи-
ческие посевы не  выполняются во 
время менструации и  сразу после 
нее. В  этой фазе менструального 
цикла в  микрофлоре влагалища 
преобладает G. vaginalis, что может 
трактоваться как ложный бактери-
альный вагиноз32.
Интересно, что применение сов-
ременных КОК, левоноргестрел-
выделяющих внутриматочных 
систем не влияет на вагинальный 
микробиом.
Традиционным методом исследова-
ния в  рутинной  гинекологической 
практике остаются индикаторные 
полоски для определения pH ваги-
нальной жидкости. Микроскопия 
влагалищного мазка считается до-

ступным во всех странах анализом 
первого ряда. Следует учитывать, 
что этот метод позволяет иденти-
фицировать только десять основных 
морфотипов, но многие виды этио-
логически значимых облигатных 
и условно-патогенных возбудителей 
выявить невозможно. С  помощью 
микроскопии влагалищного мазка 
можно оценить наличие и выражен-
ность воспалительной реакции.
Пациенткам с  вульвовагинитом 
показано проведение ПЦР-тестов 
на  четыре основные ИППП: Chla-
mydia trachomatis, N. gonorrhoeae, 
Trichomonas vaginalis, Mycoplasma 
genitalium.
Посев из влагалища дает количест-
венную характеристику, иденти-
фицирует микроорганизм до вида 
и определяет чувствительность вы-
деленного штамма к лекарственным 
препаратам. Между тем данный ана-
лиз считается уточняющим. Этим 
методом сложно выявить условно-
патогенные анаэробные микроор-
ганизмы. При постановке диагноза 
важна правильная интерпретация 
результатов микробиологического 
посева с учетом состава микробиоты 
влагалища, в том числе содержания 
лактобактерий.
При выявлении вагинального кан-
дидоза пациенткам назначают азоль-
ные противогрибковые препараты. 
В рекомендациях Всемирной орга-
низации здравоохранения и  IUSTI 
сказано, что лечение пероральными 
или интравагинальными азолами 
устраняет симптомы вагинального 
кандидоза и приводит к отрицатель-
ным результатам культуральных 
исследований у большинства паци-
енток. Важно, что стандартные од-
нократные дозы интравагинальных 
азольных препаратов так же эффек-
тивны, как и длительные курсы те-
рапии33.
По  словам докладчика, эффектив-
ным способом повышения при-

31 Workowski K.A., Bolan G.A.; Centers for Disease Control and Prevention. Sexually transmitted diseases treatment guidelines, 2015. MMWR 
Recomm. Rep. 2015; 64 (RR-03): 1–137.
32 Schwebke J.R., Muzny C.A., Josey W.E. Role of Gardnerella vaginalis in the pathogenesis of bacterial vaginosis: a conceptual model. J. Infect. 
Dis. 2014; 210 (3): 338–343.
33 Sherrard J., Wilson J., Donders G., et al. 2018 European (IUSTI/WHO) International Union against sexually transmitted infections (IUSTI) 
World Health Organisation (WHO) guideline on the management of vaginal discharge. Int. J. STD AIDS. 2018; 29 (13): 1258–1272.
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верженности лечению является 
использование коротких курсов 
терапии. Гайномакс Плюс – комби-
нированный препарат в форме ваги-
нальных суппозиториев для лечения 
бактериального, кандидозного, три-
хомонадного и смешанного вульво-
вагинитов, неспецифического ваги-
нита. В его состав входят тинидазол, 
тиоконазол, лидокаин. Препарат 
назначают один раз интравагиналь-
но перед сном в течение трех дней. 
Применение препарата Гайномакс 
Плюс при вульвовагинитах спо-
собствует быстрому купированию 
симптомов заболевания, улучшению 
качества жизни пациенток и повы-
шению комплаентности. Гайномакс 
Плюс характеризуется выраженным 
противомикробным, противогриб-
ковым и  противовоспалительным 
эффектами.
Безусловно, при выборе терапии 
КВВ нужно учитывать свойства азо-
лов. Так, тиоконазол в  отношении 
штаммов C. albicans и  non-albicans 
(C. parapsilosis, C. tropicalis, C. krusei) 
примерно в четыре раза эффектив-
нее миконазола. Кроме того, тиоко-
назол оказывает быстрый, в течение 
одного часа, фунгицидный эффект.
Частой причиной воспалительных 
процессов в  слизистой оболочке 
влагалища является смешанный 
вагинит. Обнаружение анаэроб-
ных микроорганизмов и  грибов 
в микрофлоре влагалища при про-
ведении микроскопического иссле-
дования мазка служит показанием 
к  назначению комбинированных 
лекарственных средств, в частности 
препарата Гайномакс Плюс. Аэроб-
ный вагинит также нередко сопро-
вождается  грибковой инфекцией 
и требует применения комплексных 
препаратов широкого спектра дейст-
вия.
В  многоцентровом клиническом 
исследовании оценивали эффектив-
ность препарата Гайномакс Плюс 
у пациенток с вагинальными инфек-

циями (КВВ, БВ и смешанным ваги-
нитом). Гайномакс Плюс назначали 
по одному вагинальному суппози-
торию на ночь в течение трех дней. 
Эффективность терапии оценивали 
на 10-й и 30-й дни наблюдения. Ре-
зультаты исследования показали, 
что полного клинического выздо-
ровления через десять дней от нача-
ла лечения достигли 80,6% пациен-
ток, а к 30-му дню – 86,6%34.
Подходы к диагностике и лечению 
БВ имеют свои особенности. Прежде 
всего при микроскопии выявляются 
ключевые клетки, сниженное коли-
чество лактобактерий и анаэробная 
флора. Согласно международным 
и  российским клиническим реко-
мендациям, схемы лечения БВ вклю-
чают метронидазол, клиндамицин, 
тинидазол. При лечении БВ важно 
восстановить нормальную вагиналь-
ную микрофлору. Для этого в комп-
лексной терапии БВ применяют 
пробиотики как в пероральной, так 
и вагинальной форме. Выбор про-
биотика определяется активностью 
входящих в его состав штаммов лак-
тобактерий.
В состав мультипробиотика Лакто-
баланс входят шесть штаммов живых 
бифидо- и три штамма живых лак-
тобактерий. При БВ мультипробио-
тик можно назначать с первого дня 
терапии комбинированным проти-
вомикробным и противогрибковым 
препаратом.
Бифидо- и лактобактерии, входя-
щие в состав пробиотика, устойчи-
вы к действию пищеварительных 
ферментов, способны прикреп-
ляться к  слизистой оболочке ки-
шечника, что обеспечивает оп-
тимальные условия для роста 
нормальной микрофлоры. Адге-
зивная способность пробиотиче-
ских бактерий – основное условие 
формирования нормальной собст-
венной микрофлоры. Важно, что 
пероральные мультипробиотики 
(Лактобаланс) можно применять 

при аллергии на  молочные про-
дукты и непереносимости лактозы. 
Они не содержат сахара, производ-
ных молока и казеина, консерван-
тов и красителей. Пробиотические 
микроорганизмы, входящие в со-
став Лактобаланса, сохраняют 
стабильность при комнатной тем-
пературе в течение всего срока год-
ности, не требуют хранения в холо-
дильнике.
Данные исследований и  клиниче-
ский опыт свидетельствуют о высо-
кой эффективности пробиотических 
препаратов в восстановлении нор-
мального биоценоза влагалища.
В  рандомизированном плацебо-
контролируемом исследовании 
оценивали эффективность перо-
ральных пробиотиков у  женщин 
с лабораторно подтвержденными ва-
гинальными инфекциями. Установ-
лено, что на фоне приема пробио-
тиков L.rhamnosus, L. reuteri у 61,5% 
пациенток через шесть недель те-
рапии достоверно восстановилась 
вагинальная микрофлора по  срав-
нению с 26,9% пациенток, не прини-
мавших пробиотики. Через 12 недель 
нормоценоз сохранялся у 51,1% жен-
щин в группе пробиотиков и только 
у каждой пятой – в группе плацебо35.
Таким образом, назначение перо-
ральных пробиотиков пациенткам 
с рецидивирующим бактериальным 
вагинозом ассоциируется с устойчи-
вым восстановлением вагинальной 
микрофлоры, снижением риска ре-
цидива и повышением привержен-
ности лечению.
Подводя итог, И.Г. Шестакова от-
метила, что правильный и  вовре-
мя поставленный диагноз  – залог 
успешного лечения вагинальных ин-
фекций. Методы диагностики (рН 
влагалища, микробиологический 
посев, микроскопия мазка, тесты 
на ИППП, ПЦР в режиме реально-
го времени) позволяют подтвердить 
диагноз и выбрать эффективное ле-
чение с учетом комплаентности.  

34 Regidor P.A., Sailer M. Open prospective study to evaluate the efficacy of a new vaginal pessary containing 300 mg tinidazole, 200 mg 
tioconazole and 100 mg lidocaine with a 3-day regime (Gynomax X®) in the treatment of vaginal infections due to bacterial vaginosis, candidiasis 
and mixed infections. Biomed. J. Sci. Tech. Res. 2018; 12 (5): 1–11.
35 Vujic G., Jajac Knez A., Despot Stefanovic V., et al. Efficacy of orally applied probiotic capsules for bacterial vaginosis and other vaginal 
infections: a double-blind, randomized, placebo-controlled study. Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2013; 168 (1): 75–79.
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Как отметил модератор симпозиума, заслуженный деятель науки РФ, член-корреспондент РАН, д.м.н., 
профессор Виктор Евсеевич РАДЗИНСКИЙ, патологические вагинальные выделения считаются основным 
поводом для обращения пациентки к врачу женской консультации. 
В нашей стране женщина, страдающая патологическими белями, посещает в среднем четырех 
специалистов, прежде чем ей поставят правильный диагноз и назначат адекватное лечение. 
Между тем современные научные достижения позволяют понять процессы взаимодействия человека с его 
собственным микромиром. Пришло осознание, что без нормальной влагалищной микробиоты немыслима 
здоровая репродуктивная система. А без детального понимания, как устроен и функционирует 
микробиом человека, невозможно полноценное лечение. 
Холистический подход позволяет проводить лечение более эффективно, с учетом состояния всего 
организма женщины в целом. 
Практически половина россиянок страдают не только патологическими выделениями, но также 
сопутствующими состояниями: ожирением, анемией, дефицитом витамина D и другими патологиями. 
Холистический подход заключается в том, чтобы лечить весь организм, подчеркнул профессор В.Е. Радзинский. 
Узконаправленное лечение не дает необходимого эффекта, проблему можно решить только комплексно. 

холистический подход к лечению 
вагинальных инфекций. Как быстро 
помочь и предупредить рецидивы

Рецидивы вагинитов и вагинозов, разбор клинических случаев 

Заместитель директора, за-
ведующая отделением эн-
докринной гинекологии 

Национального медицинского 
исследовательского центра эн-
докринологии, директор Инсти-
тута репродуктивной медицины, 
профессор Елена Николаевна 
АНДРЕЕВА напомнила, что со-
став микробиоты/микробиома 
влагалища динамичен и  претер-
певает изменения на протяжении 
всего репродуктивного периода – 
от полового созревания до мено-
паузы, а также во время беремен-
ности1.

В  препубертатном периоде, когда 
уровень гликогена невысок, в мик-
робиоте преобладают анаэробы, ки-
шечная палочка, диптероиды, коа-
гулазонегативные стафилококки.
В  период полового созревания, 
с  повышением уровня эстроге-
на, происходят пролиферация 
и  созревание эпителиальных 
клеток влагалища с  накоплени-
ем в них гликогена2. Путем анаэ-
робного гликолиза гликоген пре-
вращается в  молочную кислоту, 
создающую во влагалище кислую 
среду (рН 3,5–4,5), способствую-
щую развитию лактобацилл3, 4. До-

минирование лактобацилл умень-
шается по мере снижения уровня 
эстрогена в постменопаузе2, 3.
Причин нарушения состава мик-
робиоты влагалища множество: 
стресс, применение антибиоти-
ков,  гормональной терапии, эн-
докринные нарушения, инфекции 
половых путей, аллергические за-
болевания, снижение иммунной 
защиты организма, хронический 
запор, спринцевание, половой 
акт, частая смена половых парт-
неров, аногенитальные контакты, 
использование некоторых спер-
мицидов, длительное маточное 
кровотечение, инородные тела во 
влагалище (тампоны, пессарии) 
и др.5

1 Amabebe E., Anumba D.O.C. The vaginal microenvironment: the physiologic role of Lactobacilli. Front. Med. (Lausanne). 2018; 5: 181.
2 Smith S.B., Ravel J. The vaginal microbiota, host defence and reproductive physiology. J. Physiol. 2017; 595 (2): 451–463.
3 Aldunate M., Srbinovski D., Hearps A.C., et al. Antimicrobial and immune modulatory effects of lactic acid and short chain fatty acids 
produced by vaginal microbiota associated with eubiosis and bacterial vaginosis. Front. Physiol. 2015; 6: 164.
4 Nasioudis D., Beghini J., Bongiovanni A.M., et al. α-amylase in vaginal fluid: association with conditions favorable to dominance 
of lactobacillus. Reprod. Sci. 2015; 22 (11): 1393–1398.
5 Шейка матки, влагалище, вульва. Физиология, патология, кольпоскопия, эстетическая коррекция. Руководство для практикующих 
врачей / под ред. С.И. Роговской, Е.В. Липовой. М.: Status Praesens, 2014; 249–280.
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Стресс активирует  гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковую 
ось. В  ответ на  стресс запускает-
ся секреция кортикотропин-ри-
лизинг-гормона  гипоталамусом, 
что стимулирует выработку адре-
нокортикотропного  гормона 
(АКТГ) гипофизом, а АКТГ в свою 
очередь высвобождает кортизол 
и  норадреналин. Кортизол инги-
бирует связанное с эстрогеном со-
зревание эпителия влагалища и на-
копление  гликогена, что снижает 
уровень лактобацилл. Норадрена-
лин действует синергически с им-
мунными медиаторами, усиливая 
высвобождение цитокинов6. Инду-
цированное стрессом повышение 
уровня кортизола и  дезоксикор-
тикостерона и  связанное с  этим 
уменьшение количества лактоба-
цилл ухудшают вульвовагиналь-
ные симптомы инфекции.
холистический подход к лечению 
рецидивирующих вагинитов и ва-
гинозов профессор Е.Н. Андреева 
продемонстрировала на клиниче-
ских примерах.
Клинический случай 1. Пациент-
ка А., 38 лет, обратилась с жалоба-
ми на зуд во влагалище за несколь-
ко дней до начала менструации, 
творожистые выделения после 
полового акта. Жалобы появились 
четыре месяца назад. Менстру-
ации с  13 лет, безболезненные, 
по  5–7 дней каждые 28–30 дней. 
Беременности не  было. Половой 
партнер постоянный. Контрацеп-
ция путем прерванного полового 
акта. Женщина работает воспита-
телем в  детском саду, постоянно 
помогает коллегам, выходит в до-
полнительные смены, всегда остро 

переживает события в  жизни. 
Жалобы появились после пере-
езда из другого города. С детства 
страдает атопическим дермати-
том. Из анамнеза: по поводу зуда 
обращалась к гинекологу. При об-
следовании в мазке – 30–35 лейко-
цитов (V), грибы. ПЦР на венери-
ческие инфекции – отрицательно. 
Дважды в  течение месяца про-
шла пероральную терапию флу-
коназолом 150 мг. Поводом для 
обращения к  специалисту стало 
отсутствие эффекта от ранее на-
значенного лечения.
При осмотре: вес  – 52 кг, рост  – 
170 см, индекс массы тела (ИМТ) – 
18 кг/м2. Наружные половые 
органы развиты правильно, по-
ловые  губы отечны,  гипереми-
рованы. Слизистая оболочка 
влагалища  гиперемирована, вы-
деления творожистые. Шейка 
матки цилиндрической формы, 
слизистая гиперемирована. Матка 
не увеличена, подвижная, безбо-
лезненная при пальпации. Паци-
ентке поставлен диагноз «рециди-
вирующий кандидозный вагинит, 
вульвит», назначена локальная 
терапия препаратом Ломексин 
(фентиконазол) в дозе 1000 мг во 
влагалище на ночь. Рекомендована 
консультация психотерапевта.
Почему был выбран именно Ло-
мексин? Дело в том, что в послед-
ние  годы отмечаются снижение 
чувствительности Candida spp. 
к  флуконазолу, клотримазолу 
и повышение эффективности те-
рапии фентиконазолом. Ломек-
син (фентиконазол) в  отличие 
от аналогов активен в отношении 
C. albicans, C. glabrata, C. parapsilosis 

и C. krusei, а также бактерий, с ко-
торыми Candida образует ассоци-
ации, вырабатывая защиту против 
лекарственных агентов7.
Благодаря широкому спектру ак-
тивности фентиконазол вклю-
чен в клинические рекомендации 
большинства профессиональных 
медицинских обществ, в том числе 
Национального института здоро-
вья и качества медицинской помо-
щи Великобритании (NICE)8.
Большинс тво возбудителей 
вульвовагинальных инфекций су-
ществуют в  организме в  составе 
биопленок. Существование ассо-
циаций грибов и бактерий в био-
пленках – один из потенциальных 
механизмов рецидивирующего 
вульвовагинального кандидоза 
(ВВК). Фентиконазол (Ломек-
син) активен в отношении грибов 
рода Candida, Trihomonas vaginalis, 
Staphylococcus, Streptococcus и дру-
гих бактерий, являющихся часты-
ми возбудителями микст-инфек-
ций и причиной рецидивов9.
Как известно, основным критери-
ем эффективности лечения BBK 
является отсутствие рецидивов. 
После лечения препаратом Ломек-
син рецидивы отсутствуют у 83,6% 
женщин. После лечения клотри-
мазолом данный показатель со-
ставляет 69,2%10.
Профессор Е.Н. Андреева обрати-
ла внимание коллег на связь стрес-
са и  гормональных изменений 
с воспалительными процессами во 
влагалище. Показано, что воспале-
ние и иммунитет женской половой 
системы гормонозависимы и свя-
заны с  фазами менструального 
цикла11. В настоящее время опре-

6 Padgett D.A., Glaser R. How stress influences the immune response. Trends Immunol. 2003; 24 (8): 444–448.
7 Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Ломексин от 10.04.2023, регистрационное удостоверение 
№ ЛСР-008990/10 от 31.08.2010 (капсулы вагинальные); Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Ломексин 
от 03.08.2022, регистрационное удостоверение № ЛСР-002508 от 29.12.2011 (крем для вагинального и наружного применения).
8 NICE (National Institute for Health and Care Excellence). Summary of antimicrobial prescribing guidance – managing common infections. 
Oct 2019.
9 Доброхотова Ю.Э., Боровкова Е.И., Бондаренко К.Р. Кандидозный вульвовагинит: состояние изученности проблемы. Российский 
вестник акушера-гинеколога. 2017; 17 (3): 108–111.
10 Lawrence A.G., Houang E.T., Hiscock E., et al. Single dose therapy of vaginal candidiasis: a comparative trial of fenticonazole vaginal ovules 
versus clotrimazole vaginal tablets. Curr. Med. Res. Opin. 1990; 12 (2): 114–120.
11 Skala C.E., Petry I.B., Albrich S.B., et al. The effect of hormonal status on the expression of estrogen and progesterone receptor in vaginal wall 
and periurethral tissue in urogynecological patients. Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2010; 153 (1): 99–103.
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делен защитный эффект эстроге-
нов против коронавирусной ин-
фекции12.
Установлена прямая корреляция 
между весом женщины и риском 
развития вагинита. Высокий ИМТ 
увеличивает вероятность первич-
ного эпизода вагинита и его реци-
дивирования, особенно на  фоне 
эпигенетических проблем13.
Клинический случай 2. Пациентка О., 
26 лет, обратилась к  специалисту 
по поводу частых обострений ваги-
нита, нерегулярности менструации 
по типу задержек до трех месяцев, 
мажущих кровянистых выделений 
в дни предполагаемой менструации, 
роста волос вдоль белой линии жи-
вота, акне на лице, невозможности 
снизить вес.
Менструации с 13 лет, нерегуляр-
ные. В 17 лет по поводу задержек 
принимала комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК) 
с ципротерона ацетатом и 35 мкг 
этинилэстрадиола в течение четы-
рех месяцев. На фоне лечения от-
мечала прибавку веса на 9 кг, после 
чего лечение самостоятельно от-
менила. После отмены КОК вновь 
начались задержки, но  лекарст-
венные средства не  принимала 
и к врачам не обращалась. Перио-
дически соблюдала диету, одна-
ко после снижения веса на  фоне 
расширения рациона питания вес 
снова увеличивался. Режим пи-
тания нерегулярный, физической 
нагрузки нет. Работает удаленно 
(из дома). Половая жизнь с 17 лет, 
без предохранения в течение по-
следних двух лет, беременностей 
не было.

При осмотре: вес – 108 кг, рост – 
165 см, ИМТ – 39,7 кг/м2. Наруж-
ные половые органы развиты 
правильно, клитор несколько ги-
пертрофирован, оволосение 
по мужскому типу. Слизистая обо-
лочка влагалища гиперемирована, 
выделения желтоватые,  густые, 
обильные. Шейка матки цилинд-
рической формы, слизистая обо-
лочка гиперемирована, эрозирова-
на. Матка не увеличена, глубокая 
пальпация затруднена. Придатки 
пальпаторно не определяются.
Предварительный диагноз: синд-
ром поликистозных яичников 
(СПКЯ), хронический вагинит, 
цервицит, ожирение 2-й степени.
Пациентке провели дополни-
тельное обследование, включав-
шее  глюкозотолерантный тест 
с  75  г безводной  глюкозы; уль-
тразвуковое исследование (УЗИ) 
органов малого таза с измерением 
яичников в трех проекциях, мазки 
на флору и онкоцитологию, ПЦР 
на  хламидии, микоплазму  гени-
тальную, трихомониаз, гонорею.
По  результатам обследования па-
циентке рекомендована консульта-
ция диабетолога для исключения 
сопутст вующих осложнений сахар-
ного диабета (возможная старто-
вая терапия метформином и меди-
каментозная терапия ожирения). 
В качестве местной терапии неспе-
цифического вагинита назначен 
препарат Тержинан по одной таб-
летке во влагалище на ночь в тече-
ние десяти дней14. Кроме того, боль-
ной рекомендовано после снижения 
веса на  10% от  исходного решить 
вопрос о возможности применения 

патогенетической терапии СПКЯ 
(КОК, гестагены) в отсутствие сосу-
дистых осложнений диабета.
Как отметила профессор Е.Н. Анд-
реева, в данном случае сочетаются 
ожирение и нарушение углеводно-
го обмена, что является фактором 
риска развития рецидивирующих 
неспецифичных вагинитов.
Ожирение обусловливает более 
высокую концентрацию эстроге-
нов из-за их синтеза в  жировой 
ткани. Доказано, что эти эстро-
гены не  влияют на  экспрессию 
прогестероновых и эстрогеновых 
рецепторов ни во влагалище, ни в 
периуретральной ткани11. У жен-
щин с  ожирением «особенный» 
бактериальный вагиноз (БВ). 
По данным проекта Contraceptive 
CHOICE (n = 5918), «вагинальные 
нарушения» имеют место у  35% 
женщин с ожирением15.
Чем выше индекс НОМА (Homeo-
statis Model Assessment), тем выше 
риск дисбиоза во влагалище, пер-
вичного и рецидивирующего ВВК13.
Следует помнить о  стрессоген-
ной гиперпролактинемии, ведь ги-
перпролактинемия в  результате 
хронического стресса может на-
рушить целостность вагинально-
эпителиального барьера и придать 
дополнительный стимул рециди-
вирующему БВ16. Фактором риска 
развития тяжелых, рецидивиру-
ющих форм дисбиоза влагалища 
является дефицит витамина D17. 
Негативное влияние на  микро-
биом влагалища способны ока-
зывать  глюкокортикостероиды: 
при их длительном применении 
частота ВВК выше18. Изменения 

12 Wang Z.P., Hua M., Jiu T., et al. Biofunctional roles of estrogen in coronavirus disease 2019: beyond a steroid hormone. Front. Pharmacol. 
2022; 13: 1003469.
13 Akimoto-Gunther L., Bonfim-Mendonça Pde S., Takahachi G., et al. Highlights regarding host predisposing factors to recurrent vulvovaginal 
candidiasis: chronic stress and reduced antioxidant capacity. PLoS One. 2016; 11 (7): e0158870.
14 Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Тержинан от 13.09.2022, регистрационное удостоверение 
№ ЛП-№(001203)-(РГ-RU) от 13.09.2022 (таблетки вагинальные).
15 Brookheart R.T., Lewis W.G., Peipert J.F., et al. Association between obesity and bacterial vaginosis as assessed by Nugent score. Am. J. Obstet. 
Gynecol. 2019; 220 (5): 476.e1–476.e11.
16 Li X., Liu X., Yu S. Psychological stress-derived prolactin modulates occludin expression in vaginal epithelial cells to compromise barrier 
function. Cell Physiol. Biochem. 2015; 37 (1): 153–161.
17 Donders G.G.G., Bellen G., Grinceviciene S., et al. Aerobic vaginitis: no longer a stranger. Res. Microbiol. 2017; 168 (9–10): 845–858.
18 Gonçalves B., Ferreira C., Alves C.T., et al. Vulvovaginal candidiasis: epidemiology, microbiology and risk factors. Crit. Rev. Microbiol. 2016; 
42 (6): 905–927.
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во влагалищной флоре из-за сни-
жения эстрогенов по совершенно 
разным причинам могут привести 
к  колонизации  грамотрицатель-
ными палочками, которые в свою 
очередь провоцируют развитие 
местных симптомов раздражения 
как уропатогены.
Изменения относительного ко-
личества лактобацилл связаны 
с уровнем эстрогена и гликогена. 
В  репродуктивном периоде уро-
вень эстрогена и  гликогена ме-
няется в течение менструального 
цикла, что может частично объяс-
нить различия микробиоты у жен-
щин в разные периоды жизни19.
Сегодня нельзя рассматривать 
проблему нормализации влага-
лищного статуса без оценки ка-
чества жизни женщины, сомати-
ческого анамнеза и сексуального 
здоровья пары. По оценкам, свыше 
90% случаев вагинитов – БВ, ВВК, 
трихомониаз и аэробный вагинит. 
При этом превалируют смешан-
ные инфекции.
Клинический случай 3. Пациент-
ка  С., 29 лет, обратилась к  спе-
циалисту по  поводу слизистых 
выделений из половых путей в те-
чение двух месяцев, нерегулярные 
менструации на  протяжении по-
следних пяти лет. Менструации 
с 12 лет, регулярные. В 21 год стала 
увлекаться правильным питанием 
и спортом. Занимается в спортзале 
четыре раза в неделю по два часа, 
три раза в неделю посещает бас-
сейн и сауну (использует полотен-
це, выдаваемое в  фитнес-клубе). 
Периодически возникают задерж-
ки менструации до трех недель. 
Принимает спортивные добавки. 
Полгода назад прошла обследова-
ние по поводу дисфункции, одна-
ко гормональный профиль оказал-
ся без особенностей, тестостерон 
в пределах нормы. Половую жизнь 
отрицает.

Месяц назад обратилась к  гине-
кологу. При обследовании в мазке 
на  флору: до 30 лейкоцитов (V), 
скудное количество палочек, еди-
ничные кокки;  гонококки, три-
хомонады и  ключевые клетки 
не  обнаружены. Фемофлор-16: 
лактобактерии   – 107 КОЕ/мл, 
энтеробактерии  – 103 КОЕ/мл, 
микоплазмы и уреаплазма не об-
наружены. Прошла курс терапии 
метронидазолом и  миконазолом 
с временным успехом, обратилась 
к  специалисту повторно в  связи 
с рецидивом.
При осмотре: вес  – 55 кг, рост  – 
169 см, ИМТ –19,3 кг/м2. Наружные 
половые органы развиты правиль-
но. Слизистая оболочка влагали-
ща  гиперемирована, выделения 
слизистые, умеренные. Шейка 
матки цилиндрической формы, 
слизистая оболочка гиперемирова-
на. Матка не увеличена, подвижная, 
при пальпации безболезненная.
Пациентке поставлен диагноз 
«хронический вагинит, церви-
цит и  другие виды дисфункции 
яичников». Даны  гигиенические 
рекомендации по  интимной  ги-
гиене в  бассейне и  спортклубе, 
рекомендации по  дозированию 
физических нагрузок, увеличению 
в рационе жиров животного про-
исхождения (слишком высокие 
физические нагрузки при низком 
калориметраже вызывают опреде-
ленный стресс в организме).
Пациентке назначили десяти-
дневный курс терапии препара-
том Тержинан по одной таблетке 
во влагалище на ночь.
Тержинан – препарат с широким 
спектром действия и отсутствием 
системного влияния14. В исследо-
вании оценивали чувствитель-
ность 516 штаммов, выделенных 
из влагалища женщин репродук-
тивного возраста, к препарату Тер-
жинан20. Большинство изолятов 

G. vaginalis и А. vaginae оказались 
чувствительны к нему, что корре-
лирует с данными о высокой эф-
фективности препарата Тержинан 
при БВ. C. albicans также чувстви-
тельна к препарату как в цельном 
виде, так и в 10- и 100-кратном раз-
ведении. Зафиксирован 100%-ный 
эффект в отношении всех тести-
рованных  грамотрицательных 
микроорганизмов, включая бакте-
рии семейства Enterobacteriaceae. 
Отмечалась высокая чувствитель-
ность стафилококков, в том числе 
S. aureus, и Actinomyces urogenitalis.
Профессор Е.Н. Андреева перечис-
лила преимущества местной тера-
пии: минимальный риск побочных 
реакций, простота и удобство при-
менения, отсутствие противопока-
заний (кроме индивидуальной не-
переносимости). Местная терапия 
предпочтительна при банальной не-
специфической инфекции, сочета-
нии с грибковой инфекцией или БВ.
Доказано, что комбинирован-
ное применение при вагинитах 
и  вагинозах интравагинально 
противовоспалительного ком-
понента и стероида в течение не-
скольких дней дает положитель-
ный эффект. Входящий в  состав 
комбинированного препарата 
Тержинан преднизолона натрия 
метасульфобензоат характеризу-
ется отсутствием системного эф-
фекта (что обеспечивает высокий 
профиль безопасности), служит 
субстратом для синтеза эндо-
генного эстрогена, нормализует 
секрецию иммуноглобулина A, 
улучшает местный  гуморальный 
иммунитет, микроциркуляцию 
в слизистой оболочке влагалища, 
уменьшает экссудацию, способст-
вует синтезу гликогена, формиро-
ванию собственной влагалищной 
микробиоты, улучшает проникно-
вение в ткани антибактериальных 
компонентов21. Тержинан ассоци-

19 Stumpf R.M., Wilson B.A., Rivera A., et al. The primate vaginal microbiome: comparative context and implications for human health 
and disease. Am. J. Phys. Anthropol. 2013; 152 Suppl 57: 119–134.
20 Савичева А.М., Спасибова Е.В. Действие комбинированного препарата Тержинан® на микроорганизмы, выделенные 
из урогенитального тракта женщин. Опыт in vitro. Журнал акушерства и женских болезней. 2017; 66 (5): 21–26.
21 Maмчур В.И., Дронов С.Н. Тержинан глазами фармаколога: инновационный подход к терапии вагинитов различного генеза. 
Медицинские аспекты здоровья женщины. 2015; 9 (95): 50–57.
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По  словам заслуженного 
деятеля науки РФ, руко-
водителя лаборатории 

микробиологии Научно-иссле-
довательского института (НИИ) 
акушерства, гинекологии и репро-
дуктологии им. Д.О. Отта, про-
фессора Алевтины Михайловны 
САВИЧЕВОй, причины обра-
щений к  врачу по  поводу ваги-
нальных выделений могут быть 
связаны с БВ, вульвовагинитом 
(кандидозным, трихомонадным, 
бактериальным) или цервицитом 
(гонорейным, хламидийным, не-
специфическим).
Возможна ли эмпирическая тера-
пия? Как известно, она применяет-
ся до подтверждения окончатель-
ного медицинского диагноза или 
без полного понимания этиологии 
и направлена против предполага-
емой, наиболее вероятной причи-
ны инфекционного заболевания. 
Раннее начало борьбы с  инфек-
цией позволяет минимизировать 
проявления заболевания и  риск 
осложнений.
Комбинированный препарат Тер-
жинан давно и  успешно приме-
няется в  клинической практике, 

ируется с более быстрым клини-
ческим эффектом и меньшим рис-
ком рецидива.
Другой входящий в состав пре-
парата Тержинан компонент  – 
нистатин улучшает ультрамор-
фологию слизистой оболочки 
влагалища, играет важную роль 
в  защите от  С.  albicans за счет 
усиления регуляции клеточно-
го ответа, связанного с  интер-
фероном  гамма, сигнального 

пути интерлейкина 17 и, воз-
можно, посредством усиления 
иммунитета. Эти эффекты уси-
ливают иммунный ответ сли-
зистой оболочки влагалища 
против С.  albicans и  защищают 
ультраструктуру вагинального 
эпителия при ВВК22.
В  сравнительном исследовании 
А.В. Савичевой и соавт. (2004) по-
казано, что поликомпонентный 
препарат местного действия Тер-

жинан более эффективен в тера-
пии ВВК, чем монокомпонентные 
препараты23.
Завершая выступление, профес-
сор Е.Н. Андреева констатирова-
ла, что правильное ведение паци-
енток с выделениями из половых 
путей предполагает выявление 
возбудителя и подбор оптималь-
ного лечения с учетом вероятно-
сти коморбидной патологии и пси-
хологического статуса.

22 Zhang X., Li T., Chen X., et al. Nystatin enhances the immune response against Candida albicans and protects the ultrastructure of the vaginal 
epithelium in a rat model of vulvovaginal candidiasis. BMC Microbiol. 2018; 18 (1): 166.
23 Савичева А.М. Оценка действия препарата тержинан на дрожжеподобные грибы рода Candida и вагинальные лактобациллы in vivo 
и in vitro. Практикующий врач. 2004; 3: 43–46.
24 Mian D.B., Loué V.A.S., Angoi A.V., et al. Efficacity of ternidazole-neomycin sulfate-nystatin and prednisolone association in syndromic 
management of vaginitis in low and middle incomes countries. Int. J. Reprod. Contracept. Obstet. Gynecol. 2022; 11 (3): 670–675.
25 Радзинский В.Е., Ануфриева В.Г., Белинина А.А. и др. Эмпирическая терапия вульвовагинитов у женщин репродуктивного возраста 
в рутинной клинической практике. Акушерство и гинекология. 2020; 2: 160–168.

Диагностика генитальных инфекций:  
что обязательно учитывать, что вычеркнуть

в том числе для эмпирической те-
рапии.
В  многоцентровом исследовании 
D.B. Mian и  соавт. (2022) оцени-
вали эффективность комбинации 
тернидазола, неомицина сульфа-
та, нистатина, преднизолона при 
синд ромальном ведении ваги-
нитов24. В  нем приняли участие 
233  женщины с  диагнозом ваги-
ноза и вагинита. Из них 200 жен-
щин были обследованы, и только 
по результатам лабораторного ис-
следования они смогли принимать 
комбинированный препарат. 33 па-
циентки получили эмпирическую 
терапию исследуемой комбинаци-
ей. Продемонстрирована высокая 
эффективность терапии вагинитов 
указанной комбинацией.
Важно, что в группе эмпирической 
терапии купирование симптомов 
наблюдалось уже через 2,6 дня. 
Во  всех группах отмечалась удов-
летворенность терапией: 97,3% 
пациенток остались довольны ле-
чением.
Результаты исследования, про-
веденного под руководством 
профессора В.Е. Радзинского, 
подтвердили целесообразность 

использования эмпирической 
терапии препаратом Тержинан 
у женщин с вагинитом25. Соглас-
но полученным данным, Тержи-
нан показал высокую эффектив-
ность в  качестве эмпирической 
терапии вагинита: у  96,5% жен-
щин отсутст вовали клинические 
симп томы и  нормализовался ха-
рактер выделений; у 97% количе-
ство лейкоцитов в мазке достигло 
0–3 в поле зрения; у всех пациен-
ток наблюдались элиминация па-
тогенной флоры (Фемофлор-16) 
и тенденция к увеличению коли-
чества лактобактерий.
Лаб ор аторная  диа гно с тика 
вульвовагинальных инфекций 
представлена несколькими мето-
дами: микроскопическим, куль-
туральным (бактериологическим) 
и молекулярным (Флороценоз, Фе-
мофлор-16). Исследование на ин-
фекции урогенитального тракта 
нужно начинать с оценки микро-
биоценоза влагалища, цервикаль-
ного канала и уретры.
При исследовании вагинального 
мазка необходимо обращать вни-
мание на  отношение лейкоцитов 
к эпителию, наличие лактобацилл, 
ключевых клеток, дрожжеподоб-
ных грибов, трихомонад. Нормой 
считается соотношение лейко-
цитов к эпителию 1:1. О наличии 
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вагинита свидетельствует соот-
ношение лейкоцитов к эпителию 
5:1 и более. При этом общее число 
лактобацилл снижено, преоблада-
ют другие микроорганизмы, клю-
чевые клетки отсутствуют. Для 
цервикального канала и  уретры 
наличие лейкоцитов в  норме со-
ставляет менее десяти в поле зре-
ния.
Экспериментальные исследо-
вания in  vitro показывают, что 
Lactobacillus crispatus может пре-
пятствовать колонизации Candida 
более эффективно, чем L. iners, за 
счет большего производства мо-
лочной кислоты.
Клинический случай 1. Пациент-
ка Ц., 37 лет, лечится от ВВК у аку-
шера-гинеколога и  гастроэнте-
ролога, планирует беременность. 
В НИИ акушерства, гинекологии 
и репродуктологии им. Д.О. Отта 
пациентке проведено тщатель-
ное лабораторное исследование. 
Результаты исследования: дрож-
жевые клетки, псевдомицелий 
отсутствует, много лактобацилл, 
особенно L. iners,  грибы рода 
Candidа, как правило C. glabrata. 
На основании данных обследова-
ния пациентке назначили одно-
кратный прием Ломексина 1000 мг 
вагинально.
Диагностика ВВК предполага-
ет при наличии клинических 
проявлений вульвовагинальной 
инфекции выполнение микро-
скопического исследования. При 
выявлении бластоспор, псев-
догифов необходимо провести 
ПЦР-тест и  определить ваги-
нальный рН. Если рН влагалищ-
ных выделений выше 5, следует 
подумать о  другой инфекции, 
например БВ. Наличие более трех 
острых случаев ВВК за последние 
12 месяцев свидетельствует о ре-
цидивирующем характере заболе-
вания.
Докладчик продемонстрирова-
ла актуальность дифференци-
рованного подхода к  лечению 
на примере.

Клинический случай 2. Пациент-
ка В., 45 лет. Проведение экстра-
корпорального оплодотворения 
в  течение 20 лет  – без эффекта. 
Во время прохождения профи-
лактического осмотра выявлена 
G.  vaginalis. Назначено лечение. 
«Проведенные нами микроскопи-
ческое исследование и  ПЦР-тест 
показали отрицательный результат 
в отношении G. vaginalis. В лечении 
нет необходимости», – констатиро-
вала эксперт. БВ можно диагности-
ровать, только если концентрация 
G. vaginalis выше 106 ГЭ/мл.
Клинический случай 3. Пациент-
ка  К., 46 лет, лечится по  поводу 
БВ. По данным ПЦР в режиме ре-
ального времени (Фемофлор-16), 
лактобацилл мало, в  основном 
G.  vaginalis и  другие анаэробы, 
соотношение лейкоцитов к эпите-
лию менее 1:1. Микроскопическое 
исследование не выявило ключе-
вых клеток, возможны псевдо-
ключевые клетки. Это пример так 
называемого небиопленочного 
БВ или умеренного анаэробного 
дисбиоза влагалища. В  данном 
случае можно назначить препа-
рат Тержинан в обычном режиме 
с  последующим использованием 
лактобацилл.
Клинический случай 4. Пациент-
ка  С., 34  года, беременность  – 
37  недель. Клинически здорова. 
Врач настаивает на лечении по по-
воду уреаплазм. Данные микро-
скопического исследования: соот-
ношение лейкоцитов к эпителию 
менее 1:1 на фоне превалирования 
лактобацилл, уреаплазма в мазке – 
104 КОЕ/мл. В лечении нет необхо-
димости.
Критериями диагностики аэроб-
ного вагинита (АВ) считаются 
соотношение лейкоцитов к  эпи-
телию 10:1 и  более, преоблада-
ние других микроорганизмов, 
выраженный аэробный дисбиоз 
(Фемофлор-16). Для лечения па-
циенток с АВ и БВ лучше исполь-
зовать местные антибиотики, а не 
системные. Последние показа-

ны при выявлении стрептокок-
ка группы B, S. aureus.
Предпочтение отдается комбини-
рованным препаратам, содержа-
щим антибиотик (инфекционный 
агент), стероид, действующий 
на  воспалительный компонент, 
и, возможно, эстроген (атрофиче-
ский компонент), а  при наличии 
Candida  – противокандидозный 
препарат.
Препарат Тержинан содержит оп-
тимальную комбинацию компо-
нентов для лечения вагинитов:
 ■ тернидазол 0,2 г оказывает три-

хомоноцидное действие, акти-
вен в  отношении анаэробных 
бактерий, в  частности  гардне-
релл;

 ■ неомицин 0,1  г действует бак-
терицидно на  грамположитель-
ные и  грамотрицательные мик-
роорганизмы;

 ■ нистатин 100 000 МЕ высокоэф-
фективен в  отношении  грибов 
рода Candida;

 ■ преднизолон MSB 0,003 оказы-
вает выраженный противовос-
палительный, противоаллерги-
ческий, противоэкссудативный 
эффекты, что ускоряет действие 
антимикробных компонентов.

В  российском исследовании 
оценивали эффективность пре-
парата Тержинан в  терапии 
вульвовагинальных инфекций. 
В исследовании приняли участие 
307 пациенток в возрасте от 17 до 
54 лет. Клинический и  микро-
биологический контроль после 
десятидневного курса лечения 
осуществлялся в  течение шести 
месяцев26.
Тержинан продемонстрировал 
быстрый клинический эффект 
при вагинитах разной этиологии. 
Показано, что при неспецифиче-
ском вульвовагините препарат 
обеспечивает наиболее быстрый 
клинический эффект (купиро-
вание жалоб ко  вторым-третьим 
суткам). При БВ клинический 
эффект от  лечения достигается 
быст рее, чем микробиологическое 

26 Стрижаков А.Н., Буданов П.В. Лечение вульвовагинальных инфекций с позиций доказательной медицины. Вопросы гинекологии, 
акушерства и перинатологии. 2015; 14 (1): 69–74.
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выздоровление. При ВВК микро-
биологический эффект наступает 
раньше, чем клинический.
Увеличение роли C. non-albicans 
при ВВК требует от современных 
антимикотиков эффективности 
в  отношении более широкого 
спектра Candida27.
Все более распространенной ста-
новится устойчивость С. albicans 
к азолам. Во влагалище микроор-
ганизмы – возбудители патологи-
ческого процесса окружают себя 
внеклеточными матрицами, фор-
мируя биопленки. Candida обра-
зует ассоциации с  бактериями, 
что повышает ее резистентность 
к  традиционной антимикробной 
терапии. Более чем у  23% жен-
щин наблюдается резистентность 
к флуконазолу27, 28.
В большинстве современных меж-
дународных рекомендаций для 
лечения ВВК предусмотрен фен-
тиконазол.

При неосложненном ВВК фен-
тиконазол назначают в  дозе 
600 мг/сут. Фентиконазол – дейст-
вующее вещество препарата Ло-
мексин  – обладает высокой ак-
тивностью против максимального 
спектра грибов рода Candida и ас-
социированных с ними бактерий28.
Профессор А.М. Савичева привела 
еще один пример рационального 
подхода к диагностике и лечению.
Клинический случай 5. Пациент-
ка Т., 32 года. В течение трех лет 
лечится от  ВВК флуконазолом, 
который сначала принимала еже-
дневно в течение шести месяцев. 
Теперь самостоятельно покупает 
препарат и  принимает во время 
рецидива заболевания. Обрати-
лась за консультацией в  НИИ 
акушерства, гинекологии и репро-
дуктологии им. Д.О. Отта с клини-
чески выраженным ВВК. Результа-
ты исследования микробиоценоза 
влагалища показали соотношение 

лейкоцитов к эпителию 15:1, нали-
чие кандид, лактобацилл, стреп-
тококков и  стафилококков, что 
послужило основанием для уста-
новления диагноза смешанного 
вульвовагинита.
Пациентке назначили препарат 
Ломексин 600 мг № 2 с интервалом 
три дня или Ломексин 1000 мг од-
нократно, для купирования зуда – 
крем Ломексин на вульву.
Резюмируя сказанное, профес-
сор А.М. Савичева отметила, что 
эмпирическая терапия вульвова-
гинальных инфекций возможна, 
особенно при использовании ком-
бинированных препаратов.
Препарат Тержинан следует исполь-
зовать для лечения БВ, АВ, ВВК 
и  смешанных инфекций, а  также 
в качестве эмпирической терапии.
Ломексин считается препара-
том выбора при ВВК, в том числе 
вы званном С.  albicans и  C. non-
albicans.

27 Mohammadi F., Hemmat N., Bajalan Z., Javadi A. Analysis of biofilm-related genes and antifungal susceptibility pattern of vaginal Candida 
albicans and non-Candida albicans species. Biomed. Res. Int. 2021; 2021: 5598907.
28 Stoodley P., Sauer K., Davies D.G., Costerton J.W. Biofilms as complex differentiated communities. Annu. Rev. Microbiol. 2002; 56: 187–209.
29 Байрамова Г.Р., Савичева А.М., Тапильская Н.И. и др. Эффективность и безопасность применения препарата фентиконазол 
в терапии неосложненного вульвовагинального кандидоза. Акушерство и гинекология. 2023; 5: 124–131.

Вульвовагинальный кандидоз излечим?  
Дифференцированный подход к лечению острого и хронического ВВК

По  словам руководите-
ля отдела  гинекологии 
и  эндокринологии НИИ 

акушерства,  гинекологии и  ре-
продуктологии им. Д.О. Отта, 
профессора Натальи Игоревны 
ТАПИЛЬСКОй, актуальность 
проблемы ВВК обусловлена не-
уклонным ростом распростра-
ненности кандидозной инфекции 
и высоким уровнем рецидивиро-
вания заболевания.
Анализ распространенности ВВК 
по 11 странам показал, что каждая 
четвертая женщина репродуктив-
ного возраста не менее одного раза 
обращается к специалисту по пово-
ду ВВК. По данным Всемирной ор-
ганизации здравоохранения, у 8% 
женщин имеет место рецидивиру-
ющий кандидозный вульвовагинит.

Именно с высоким уровнем забо-
леваемости и  рецидивирования 
связан непрекращающийся ин-
терес к ВВК: только в 2023 г. этой 
проблеме было посвящено свыше 
90 публикаций.
Профессор Н.И. Тапильская озна-
комила участников симпозиума 
с  результатами многоцентрово-
го исследования эффективности 
и безопасности препарата Ломек-
син 600 мг при неосложненном 
ВВК (ЛИРА)29.
В  исследовании участвовали 
125  женщин в  возрасте от  19 до 
45 лет с  клиническим диагнозом 
неосложненного ВВК, подтверж-
денного клинико-лабораторными 
методами. При оценке симпто-
мов ВВК на  скрининге (визит 1) 
99% пациенток отмечали наличие 

выделений, 95%  – зуд в  области 
вульвы, 80% – жжение в области 
вульвы и  влагалища, 59%  – боль 
различной степени выраженно-
сти. У  98% пациенток выявлена 
локальная реакция. Индекс воспа-
ления составил 99%.
Пациентки принимали препарат 
Ломексин 600 мг, капсулы ваги-
нальные, по  схеме: одна капсула 
интравагинально на  первом ви-
зите, вторая капсула  – через три 
дня. При полном исчезновении 
симптомов через три дня пациент-
ки могли не использовать вторую 
капсулу. Пациентки фиксировали 
в дневнике динамику самочувст-
вия, симптомов ВВК, переносимо-
сти препарата, дату применения 
первой и при необходимости вто-
рой капсулы препарата Ломексин 
600 мг. Эффективность и безопас-
ность терапии оценивали через 
14 дней (визит 2) и через три меся-
ца после лечения (визит 3).
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30 Зароченцева Н.В., Джиджихия Л.К. Рецидивирующий вульвовагинальный кандидоз у женщин в перименопаузе. Вопросы 
практической кольпоскопии. Генитальные инфекции. 2023; 1: 38–45.
31 Кузнецова А.Н., Илларионова Е.А., Федорова Г.А. Высокоэффективная жидкостная хроматография в анализе таблеток «Тержинан». 
Байкальский медицинский журнал. 2013; 116 (1): 68–71.

Согласно результатам исследова-
ния, через 14 дней после интрава-
гинального применения препарата 
Ломексин 600 мг у 97% пациенток 
исчезли выделения, у  98%  – зуд. 
Жжение и боль отсутствовали. Зна-
чимое уменьшение объективных 
признаков ВВК (выделения, отек, 
эритема) через 14 дней применения 
препарата сохранялось и через три 
месяца после лечения. По данным 
теста Микозоскрин, через 14 дней 
после интравагинального приме-
нения препарата Ломексин дрож-
жеподобные  грибы рода Candida 
не  выявлялись у  94% пациенток, 
через три месяца после лечения они 
отсутствовали у 93% пациенток.
Локальная воспалительная реак-
ция по  результатам теста Имму-
ноквантекс через 14 дней после 
терапии препаратом Ломексин от-
сутствовала у 89% пациенток.
Препарат Ломексин 600 мг, кап-
сулы вагинальные, показал от-
личную переносимость. 95% па-
циенток оценили переносимость 
препарата как очень хорошую, 
5% – как хорошую. Только в 1,6% 
случаев зарегистрированы неже-
лательные явления в  виде жже-
ния в вульвовагинальной области 
на второй день после применения 
второй капсулы препарата.
Более четверти женщин (26%) 
отметили полное исчезновение 
симптомов ВВК через три дня 
и приняли решение не продолжать 
прием препарата. Пациентки, ре-
шившие использовать вторую 
капсулу, имели более выраженные 
субъективные признаки ВВК. 
Эффективность излечения в обе-
их  группах была сопоставима  – 
94 и  93% излечения на  14-й день 
и через три месяца после примене-
ния одной и двух капсул препарата 
соответственно. 
Таким образом, согласно резуль-
татам исследования, препарат 
Ломексин 600 мг, капсулы ваги-
нальные, характеризуется высокой 

эффективностью, переносимостью 
и безопасностью при неосложнен-
ном ВВК. Результаты исследования 
ЛИРА соотносятся с данными пре-
дыдущих исследований, показав-
ших высокую эффективность фен-
тиконазола при ВВК.
Профессор Н.И. Тапильская акцен-
тировала внимание коллег на роли 
эстрогенов в  регулировании вос-
приимчивости к  ВВК. Эстрогены 
повышают содержание  гликогена 
в эпителиоцитах, усиливают авид-
ность вагинального эпителия к гри-
бам, оказывают прямое стимулиру-
ющее воздействие на рост грибов, 
что отражается клинически.
Наиболее восприимчивы к  ВВК 
женщины репродуктивного воз-
раста и  в периоде постменопау-
зы, принимающие менопаузаль-
ную гормональную терапию (МГТ).
В  открытом проспективном ис-
следовании оценивали эффектив-
ность и  безопасность сочетания 
двух форм препарата Ломексин 
(вагинальный крем 2% и капсулы 
вагинальные 1000 мг) в  терапии 
женщин с рецидивирующим ВВК 
в периоде перименопаузы30.
В  исследование были включены 
45  пациенток в  перименопаузе 
с рецидивирующим ВВК. Все ранее 
получали противогрибковую тера-
пию без прекращения МГТ. У жен-
щин были обнаружены  грибы 
рода Candida: у 84,4% – C. albicans, 
у  15,6%  – C.  glabrata. Пациентки 
также страдали коморбидными па-
тологиями (заболевания щитовид-
ной железы, бронхиальная астма, 
сахарный диабет, заболевания же-
лудочно-кишечного тракта, ожире-
ние, СПКЯ,  гиперпролактинемия 
и  др.). Не  случайно ВВК обозна-
чают как иммунопатологию из-за 
негативного влияния сниженного 
иммунитета на прогрессирование 
заболевания.
Практически у  всех пациенток 
к 7–10-му дню после применения 
препарата Ломексин разрешились 

все проявления рецидивирующе-
го ВВК. Через день применения 
препарата в двух формах симпто-
мы заболевания отсутствовали 
у 95,6% женщин. Через десять дней 
у 95,6% пациенток при микроско-
пическом и культуральном иссле-
довании содержимого влагалища 
дрожжеподобные грибы отсутст-
вовали. Через месяц и  три меся-
ца после лечения эффективность 
препарата составила 88,9%.
Результаты исследования подтверж-
дают данные о высокой эффектив-
ности и  низком риске рецидива 
при сочетанном применении пре-
парата Ломексин 1000 мг, капсулы 
вагинальные, и  Ломексин, ваги-
нальный крем 2%.
По  словам профессора Н.И. Та-
пильской, часть половых партне-
ров-мужчин страдают кандидоз-
ным баланопоститом, который 
характеризуется эритематозными 
участками на головке члена в со-
четании с зудом и раздражением. 
Этим мужчинам также рекомендо-
вано лечение местными противо-
грибковыми средствами для купи-
рования симптомов заболевания.
Эксперт затронула тему лечения 
вульвовагинальных инфекций 
у беременных. Около 30–40% бере-
менных страдают ВВК. У каждого 
пятого ребенка, рожденного инфи-
цированной матерью, развивается 
оральный кандидоз. В 25% случаев 
причиной патологических выделе-
ний из половых путей у беременных 
может быть смешанная инфекция.
Доказано, что Тержинан эффек-
тивен в  предупреждении реци-
дивов при вагинитах различной 
этиологии. Тержинан – единствен-
ный комбинированный препарат, 
разрешенный к применению у бе-
ременных со  второго триместра. 
Отсутствие системного эффекта 
Тержинана доказано в исследова-
нии с применением высокоэффек-
тивной жидкостной хроматогра-
фии31.  
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Инфекционно-воспалительные заболевания и дисбиотические состояния женских половых органов по-прежнему 
лидируют в структуре гинекологической патологии, их частота не имеет тенденции к снижению. 
Рассмотрению оптимальных лечебно-диагностических алгоритмов ведения пациенток с вагинальными 
инфекциями был посвящен симпозиум, состоявшийся в рамках XVII Общероссийского научно-практического 
семинара «Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии». Особый акцент был сделан 
на применении перорального пробиотика Дуожиналь и интравагинального пробиотика Лактожиналь в целях 
повышения эффективности лечения вагинальных инфекций и снижения частоты рецидивов заболевания. 

Вагинальные инфекции: лечебно-диагностические 
алгоритмы. От доказательной медицины 
к клиническим примерам 

Вагинальное здоровье. Primum non nocere! 

Расширение знаний о  мик-
робиоте органов женской 
репродуктивной системы 

и внедрение новых технологий диа-
гностики изменили взгляд на целе-
сообразность ряда вмешательств. 
По  словам профессора кафедры 
акушерства и гинекологии Россий-
ской медицинской академии непре-
рывного профессионального обра-
зования, д.м.н. Светланы Ивановны 
РОГОВСКОй, микромир бактерий 
продолжает исследоваться, но роль 
облигатной микрофлоры и рН ва-
гинальной среды хорошо изучены.
В состав нормальной микрофлоры 
влагалища входят разнообразные 
анаэробные и аэробные микроор-
ганизмы с преобладанием лактоба-
цилл (Lactobacillus spp.). Благодаря 
стабильному составу нормальной 
микробиоты предотвращается за-
селение влагалища патогенными 
микроорганизмами и  чрезмерное 
заселение условно-патогенными 
бактериями. Лактобациллы выпол-
няют основную защитную функцию 
вагинального биотопа, конкурентно 
связываясь с эпителиальными клет-
ками слизистой оболочки влагали-
ща и препятствуя адгезии бактерий 
и грибов. Кроме того, лактобацил-

лы поддерживают рН вагинальной 
среды в диапазоне кислых значений.
Существует гипотеза создания пато-
генами биопленок, а точнее, коопера-
ции клеток, образующих биопленку, 
и наличия у них дифференциации1. 
Вагинальные инфекции считаются 
биопленочными и характеризуются 
затяжным течением и повышенной 
диссеминацией возбудителя.
В настоящее время высокой оста-
ется заболеваемость инфекциями, 
передаваемыми половым путем. 
Ежегодно процент населения с ин-
фекцией, обусловленной вирусом 
иммунодефицита человека, увели-
чивается. В 2018 г. количество рос-
сиян с таким диагнозом превысило 
1 млн. Не снижается и распростра-
ненность бактериального вагиноза 
(БВ). В структуре вагинита на его 
долю приходится около 30–50%.
Алгоритм эффективного лечения 
вагинальных инфекций предусмат-
ривает адекватную диагностику, 
рациональный подбор препаратов, 
предикцию и профилактику реци-
дивов, постлечебный мониторинг. 
В качестве первого этапа терапии 
вагинальных инфекций стандартно 
используют антисептические средс-
тва и антибиотики.

Длительно протекающий воспали-
тельный процесс может стать при-
чиной канцерогенеза. При хрониче-
ском воспалительном заболевании 
влагалища нарушаются клеточный 
баланс и  геномная нестабиль-
ность, что может стать триггером 
канцерогенеза. Микоплазменная 
и  уреаплазменная инфекции спо-
собствуют развитию предраковых 
изменений шейки матки2.
Обычно пациенткам с  вагиналь-
ными инфекциями назначают ме-
дикаментозную терапию. Однако 
существует вероятность рециди-
ва и хронической инфекции из-за 
неблагоприятного воздействия 
на  представителей нормальной 
микрофлоры  – лактобактерий. 
Про- и  пребиотики способны оп-
тимизировать, поддерживать и вос-
станавливать нормальную микро-
флору влагалища.
Пробиотики определяют как жиз-
неспособные микроорганизмы, ко-
торые положительно влияют на здо-
ровье хозяина. Пробиотики широко 
используются в пищевой промыш-
ленности и медицине.
Как показывают публикации, разме-
щенные в PubMed, с 1990 по 2023 г. 
в мире существенно возрос интерес 
к свойствам пробиотиков. В частно-
сти, обсуждается целесообразность 
их перорального и  вагинального 

1 Тец В.В., Тец Г.В. Микробные биопленки и проблемы антибиотикотерапии. Атмосфера. Пульмонология и аллергология. 2013; 4: 60–64.
2 Yang I.J. Co-infections with human papillomavirus and mycoplasma/ureaplasma spp. in women with abnormal cervical cytology. Res. Rep. 
Gynaecol. Obstet. 2017; 1 (1): 1–3.
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введения в  аспекте клинического 
эффекта. Предпринимаются по-
пытки найти стандартизированные 
протоколы назначения вагиналь-
ных пробиотиков для оценки их 
способности модулировать ми-
кробиоту. В  большинстве иссле-
дований вагинальные дозы про-
биотиков были аналогичны дозам, 
предусмот ренным протоколами их 
перорального приема. На фоне при-
менения пробиотиков достигалась 
умеренная модуляция вагинальной 
микробиоты, уменьшалось отно-
сительное количество аномальной 
микробиоты, увеличивалось коли-
чество видов Lactobacillus.
В  2013  г.  W. Gao и  соавт. впервые 
оценили взаимосвязь между ваги-
нальной микробиотой и  вирусом 
папилломы человека (ВПЧ)3. Уче-
ные обнаружили, что вагиналь-
ное бактериальное разнообразие 
у  ВПЧ-положительных женщин 
более сложное, а состав вагиналь-
ной микробиоты иной. F. DI Pierro 
и соавт. (2021) на фоне перорально-
го приема пробиотика (L. crispatus 
M247) наблюдали снижение веро-
ятности заражения ВПЧ примерно 
на 70%4.
Лактобактерии способствуют акти-
вации иммунной системы для по-
давления злокачественных клеток за 

счет секреции противоопухолевых 
метаболитов. Между увеличением 
потребления пробиотиков и  за-
медлением прогрессирования рака 
существует тесная связь. В исследо-
ваниях M. Champer и соавт. (2018)5 
и S. Pourmollaei и соавт. (2020)6 по-
казано, что пробиотики действуют 
непосредственно на  клетки рака 
шейки матки (РШМ).
По  данным O. Medina-Contreras 
и соавт. (2020)7, лактобактерии вли-
яют на клеточный и гуморальный 
иммунитет, способствуют про-
лиферации и  дифференцировке 
клеток. Метаболиты пробиотиков 
оказывают цитотоксическое дейст-
вие на  клетки РШМ. Увеличение 
количества Lactobacillus связано 
со снижением частоты ВПЧ-инфек-
ции высокого риска, цервикальной 
интраэпителиальной неоплазии 
и РШМ8.
По  данным L. Xie и  соавт. (2021), 
бактерии рода Lactobacillus, участ-
вующие в восстановлении и поддер-
жании нормальной микрофлоры 
влагалища, можно рассматривать 
в качестве многообещающей нехи-
миотерапевтической альтернатив-
ной терапии при РШМ9. Согласно 
данным T. Okawa и  соавт. (1993), 
пробиотики добавляют к схеме ле-
чения для уменьшения побочных 

эффектов лучевой терапии РШМ 
и  усиления противоопухолевого 
эффекта10.
Доказана возможность разработки 
терапевтической вакцины против 
ВПЧ с помощью инженерных бак-
терий, представленных Lactobacillus.
Исследования P. Łaniewski и соавт. 
(2020)11 и A. Piccioni и соавт. (2021)12 
продемонстрировали целесооб-
разность применения перораль-
ных пробиотиков при заболева-
ниях пищеварительной системы. 
L. Petricevic и соавт. (2008) показа-
ли, что пробиотики в  сочетании 
с эстрогеном облегчают симптомы, 
вызванные вульвовагинальной 
атрофией13.
Опыт одновременного применения 
антибиотика и пробиотика открыл 
новые возможности в терапии БВ. 
Согласно результатам исследования 
L. Petricevic и соавт., двухэтапная те-
рапия с интравагинальным пробио-
тиком Лактожиналь более чем в два 
раза эффективнее одно этапной 
антибактериальной терапии БВ14. 
Не случайно в рекомендациях экс-
пертного совета Международного 
союза по  борьбе с  инфекциями, 
передаваемыми половым путем 
(IUSTI, 2019), двухэтапная терапия 
с Лактожиналем показана при сме-
шанных вагинальных инфекциях, 

3 Gao W., Weng J., Gao Y., Chen X. Comparison of the vaginal microbiota diversity of women with and without human papillomavirus infection: 
a cross-sectional study. BMC Infect. Dis. 2013; 13: 271.
4 DI Pierro F., Criscuolo A.A., Dei Giudici A., et al. Oral administration of Lactobacillus crispatus M247 to papillomavirus-infected women: 
results of a preliminary, uncontrolled, open trial. Minerva Obstet. Gynecol. 2021; 73 (5): 621–631.
5 Champer M., Wong A.M., Champer J., et al. The role of the vaginal microbiome in gynaecological cancer. BJOG. 2018; 125 (3): 309–315.
6 Pourmollaei S., Barzegari A., Farshbaf-Khalili A., et al. Anticancer effect of bacteria on cervical cancer: molecular aspects and therapeutic 
implications. Life Sci. 2020; 246: 117413.
7 Medina-Contreras O., Luvián-Morales J., Valdez-Palomares F., et al. Immunonutrition in cervical cancer: immune response modulation by diet. 
Rev. Invest. Clin. 2020; 72 (4): 219–230.
8 Wang H., Ma Y., Li R., et al. Associations of cervicovaginal lactobacilli with high-risk human papillomavirus infection, cervical intraepithelial 
neoplasia, and cancer: a systematic review and meta-analysis. J. Infect. Dis. 2019; 220: 1243–1254.
9 Xie L., Xu C., Fan Y., et al. Effect of fecal microbiota transplantation in patients with slow transit constipation and the relative mechanisms 
based on the protein digestion and absorption pathway. J. Transl. Med. 2021; 19 (1): 490.
10 Okawa T., Niibe H., Arai T., et al. Effect of LC9018 combined with radiation therapy on carcinoma of the uterine cervix. a phase III, 
multicenter, randomized, controlled study. Cancer. 1993; 72 (6), 1949–1954.
11 Łaniewski P., Ilhan Z. E., Herbst-Kralovetz M.M. The microbiome and gynaecological cancer development, prevention and therapy. Nat. Rev. 
Urol. 2020; 17 (4): 232–250.
12 Piccioni A., Franza L., Vaccaro V., et al. Microbiota and probiotics: The role of limosilactobacillus reuteri in diverticulitis. Medicina (Kaunas). 2021; 57 (8): 802.
13 Petricevic L., Unger F. M., Viernstein H., Kiss H. Randomized, double-blind, placebo-controlled study of oral lactobacilli to improve 
the vaginal flora of postmenopausal women. Eur. J. Obstet. Gynecol. Reprod. Biol. 2008; 141 (1): 54–57.
14 Petricevic L, Witt A. The role of Lactobacillus casei rhamnosus Lcr35 in restoring the normal vaginal flora after antibiotic treatment of bacterial 
vaginosis. BJOG 2008; 115: 1369–1374.
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Вульвовагинальный кандидоз – 
инфекционное поражение сли-
зистой оболочки вульвы и вла-

галища дрожжеподобными грибами 
рода Candida. Профессор кафедры 
акушерства и  гинекологии Мос-
ковского государственного медико-
стоматологического университета 
им. А.И. Евдокимова, д.м.н. Галина 
Николаевна МИНКИНА подчерк-
нула, что ВВК не является угрожаю-
щим для жизни состоянием, но его 
высокая распространенность и вы-
раженное негативное влияние на ка-
чество жизни женщины требуют 
тщательного изучения патогенеза 
и  разработки новых терапевтиче-
ских подходов.
Грибы рода Candida относятся 
к  условно-патогенным микроор-
ганизмам, которые колонизируют 
влагалище у 20–30% здоровых жен-
щин репродуктивного возраста. ВВК 
обусловлен нарушением баланса 
между Candida, иммунитетом хозя-
ина и мик робиотой. В подавляющем 
большинстве случаев возбудите-
лем ВВК выступает Candida albicans 
(90%), реже – С. glabrata (8%), С. krusei, 
С. рarapsilosis, С. tropicalis и др.16

ВВК  – патологическое состояние 
с  яркой клинической картиной, 
проявляющейся зудом, жжением, 
отеком, гиперемией вульвы и влага-
лища, белыми творожистыми вы-
делениями из  влагалища. Это вто-
рая по  распространенности после 

Вагинальный кандидоз – новые стратегии преодоления рецидивов

БВ вагинальная инфекция, которая 
хотя бы один раз в жизни отмечает-
ся у 75–80% женщин. До 9% женщин 
переносят более трех эпизодов в те-
чение  года, что расценивается как 
рецидивирующий ВВК17.
Известны экзогенные и эндогенные 
факторы риска развития ВВК. К эк-
зогенным относятся применение 
антибиотиков широкого спектра 
действия,  глюкокортикостероидов, 
цитостатиков, иммунодепрессантов, 
лучевая терапия, к эндогенным – на-
рушение местного иммунитета, са-
харный диабет, беременность.
Несмотря на  то что многие аспек-
ты ВВК полностью не изучены, уже 
наметился существенный прогресс 
в понимании его патогенеза, особен-
но инфекции C. albicans. Дрожжевые 
формы C. albicans могут бессимптом-
но присутствовать на слизистой обо-
лочке влагалища, но необязательно 
в прямом контакте с эпителиальны-
ми клетками. При благоприятных 
условиях развивается инфекцион-
ный процесс, критическими стадия-
ми которого являются адгезия, инва-
зия и повреждение тканей.
C. albicans располагает большим 
разнообразием специальных бел-
ков – адгезинов, что позволяет об-
легчить адгезию к вагинальным эпи-
телиоцитам. Прикрепившись к ним, 
C. albicans переключается с дрожже-
вой формы на нитевидную – гифы, 
что считается ключевым этапом 

перехода от комменсала к патогену. 
Гифы способны проникать в эпите-
лиальные клетки путем эндоцито-
за. Ткань хозяина повреждается как 
механическим путем (прокалыва-
ние гифами), так и в результате экс-
прессии специфичных для гиф бел-
ков – аспартилпротеиназ и токсина 
кандидализина.
Слизистая оболочка отвечает на по-
вреждение воспалением, вагиналь-
ные эпителиоциты продуцируют 
большое число медиаторов воспа-
ления  – цитокинов и  аларминов. 
В  ответ происходит рекрутмент 
большого числа иммунных кле-
ток, нейтрофилов и  макрофагов. 
Последние не только не уничтожа-
ют грибковые клетки, но и способст-
вуют прогрессированию воспаления 
и повреждению тканей, вызванных 
C. albicans.
В  настоящее время ВВК считается 
иммунопатологией, при которой 
как факторы вирулентности грибов 
(гифы и  кандидализин), так и  им-
мунный ответ хозяина (например, ге-
нетические полиморфизмы инфлам-
масомы NLRP3) являются важными 
действующими факторами, вызыва-
ющими гипервоспаление.
В свою очередь нарушение вагиналь-
ной экосистемы может приводить 
к чрезмерному росту патогенов, от-
ветственных за осложненные ваги-
нальные инфекции, включая ВВК. 
В  частности, снижение количест-
ва видов лактобацилл, связанных 
со здоровьем, таких как L. crispatus, 
в сочетании с увеличением L. iners 

15 Bertuccini L., Russo R., Iosi F., Superti F. Effects of Lactobacillus rhamnosus and Lactobacillus acidophilus on bacterial vaginal pathogens. Int. 
J. Immunopathol. Pharmacol. 2017; 30 (2): 163–167.
16 Gaziano R., Sabbatini S., Monari C. The interplay between Candida albicans, vaginal mucosa, host immunity and resident microbiota in health 
and disease: an overview and future perspectives. Microorganisms. 2023; 11 (5): 1211.
17 Rosati D., Bruno M., Jaeger M., et al. Recurrent vulvovaginal candidiasis: an immunological perspective. Microorganisms. 2020; 8 (2): 144.

БВ, вульвовагинальном кандидозе 
(ВВК).
Сегодня в арсенале врачей акуше-
ров-гинекологов имеется новый 
пероральный пробиотик Дуожи-
наль, содержащий комбинацию 
двух штаммов лактобактерий  – 
L. acidophilus La-14 и L. rhamnosus 
HN001. В  исследованиях in  vitro 
и доклинических испытаниях уста-

новлено, что уникальная комбина-
ция двух штаммов лактобацилл, 
входящих в состав пробиотика Дуо-
жиналь, разрушает патогенные био-
пленки, демонстрирует способность 
к  адгезии к  эпителию влагалища, 
продуцирует бактериоцины, подав-
ляет рост патогенов, нормализует 
рН влагалища за счет продукции 
молочной кислоты15.

В заключение профессор С.И. Ро-
говская рекомендовала врачам, ку-
рирующим пациенток с нормальной 
микрофлорой влагалища, избегать 
любых вмешательств, при неясных 
состояниях измерять рН, при цито-
литическом вагинозе не назначать 
пробиотики, в остальных случаях 
применять только апробированные 
средства.
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может предрасполагать женщин 
к инфекции C. albicans.
Лечение эпизода ВВК начинают 
с использования противогрибковых 
средств. Они обеспечивают статиче-
ский эффект, но не предотвращают 
развития рецидивов почти у полови-
ны женщин: у 40–50% женщин в те-
чение 30 дней после прекращения те-
рапии наблюдается реколонизация 
Candida18.
При рецидивирующем ВВК реко-
мендуют более длительную началь-
ную терапию, за которой следует 
поддерживающая терапия. Но даже 
эти схемы не гарантируют устойчи-
вого излечения и  долговременной 
ремиссии. По  оценкам, эффектив-
ность еженедельного приема флуко-
назола в течение шести месяцев уже 
через 12 месяцев составляет только 
43%, а эффективность альтернатив-
ной схемы, рассчитанной на год с по-
степенным снижением дозы флуко-
назола, – лишь 77%.
Поддерживающая терапия с  анти-
микотиками позволяет снизить ча-
стоту рецидивов, но не гарантирует 
отсутствия эпизодов ВВК в будущем. 
После прекращения поддерживаю-
щей терапии у 30–50% женщин воз-
никает рецидив заболевания. К тому 
же длительное использование анти-
микотиков увеличивает вероятность 
побочных эффектов и лекарствен-
ной устойчивости.
Способность пробиотиков восста-
навливать и  поддерживать нор-
мальную микробиоту влагалища 
и  противодействовать патогенам 
положила начало их использованию 
при ВВК.
Большинство доклинических иссле-
дований показало, что некоторые 
штаммы лактобацилл обеспечивают 
дополнительный эффект противо-
грибковых средств. Потенциальные 
механизмы действия пробиотиче-
ских штаммов аналогичны таковым 
полезных лактобактерий и демонст-

рируют способность блокировать 
адгезию патогенов к эпителиальным 
клеткам, вырабатывать бактерио-
цины, молочную кислоту, перекись 
водорода, регулировать локальный 
эпителиальный иммунитет.
Пробиотики, вводимые как перо-
рально, так и вагинально, эффектив-
ны в профилактике и лечении ваги-
нальных инфекций БВ и ВВК.
Применение пробиотиков при ВВК 
проанализировано в кокрейновском 
систематическом обзоре 2017  г., 
включавшем десять рандомизиро-
ванных контролируемых исследо-
ваний (n = 1656), проведенных без 
финансирования фармацевтических 
компаний19. Показано, что в качестве 
адъювантной терапии пробиотики 
увеличивают частоту клинического 
и микологического излечения ВВК 
и снижают частоту рецидивов через 
месяц на 64%. Важно, что на фоне 
применения пробиотиков не отме-
чается увеличения частоты побоч-
ных эффектов.
Антагонистом дрожжеподоб-
ных грибов рода Candida является 
штамм L. casei rhamnosus (LCR). 
Лактобактерии LCR входят в состав 
интравагинального препарата Лак-
тожиналь. LCR конкурируют с гри-
бами рода Candida за рецепторы 
на эпителиоцитах влагалища и сек-
ретируют антифунгальные вещест-
ва – супернатанты.
В  исследовании in  vitro продемон-
стрирована способность LCR по-
давлять  грибы рода Candida. При 
совместном культивировании коли-
чество грибковых клеток через 24 часа 
резко снижается, а через 28 часов они 
полностью элиминируются.
В международном многоцентровом 
открытом исследовании РЕВОЛАКТ 
применение препарата Лактожиналь 
для профилактики рецидивирую-
щего ВВК после противогрибковой 
терапии сертаконазолом через пять 
месяцев наблюдения в два раза сни-

зило число рецидивов по сравнению 
с одноэтапной терапией ВВК20.
В  другом многоцентровом иссле-
довании препарат Лактожиналь 
применяли в  составе двухэтапной 
терапии для профилактики острой 
формы ВВК21. Период наблюдения 
составил пять месяцев. Согласно 
полученным данным, применение 
Лактожиналя после терапии мест-
ными или системными антимикоти-
ками ассоциировалось с семикрат-
ным снижением частоты рецидивов 
ВВК по сравнению с одноэтапным 
методом лечения.
В  настоящее время лактобактерии 
LCR, входящие в  состав препарата 
Лактожиналь, одобрены и рекомендо-
ваны ведущими российскими и зару-
бежными ассоциациями в области ги-
некологии и  дерматовенерологии 
в качестве второго этапа терапии ва-
гинальных инфекций (БВ и ВВК).
Препарат Лактожиналь назначают 
интравагинально по одной капсуле 
на ночь в течение 21 дня для про-
филактики рецидива ВВК (включая 
обострение рецидивирующего ВВК) 
после местной или системной тера-
пии противогрибковыми препара-
тами. Препарат может применяться 
при беременности и лактации.
В  гинекологической практике ис-
пользуются как интравагинальные, 
так и пероральные способы введе-
ния лактобактерий. Ситуативные 
преимущества пероральных про-
биотиков заключаются в более ком-
фортном использовании во время 
менструального кровотечения, при 
некоторых осложнениях беременно-
сти, планировании аблации/эксци-
зии шейки матки, активной половой 
жизни, отсутствии комфортных ус-
ловий для интравагинального введе-
ния и др.
Комбинация штаммов L. rhamnosus 
La-14 и L. rhamnosus HN001 в соста-
ве пробиотика Дуожиналь также 
эффективна в профилактике реци-

18 Sobel J.D. Recurrent vulvovaginal candidiasis. Am. J. Obstet. Gynecol. 2016; 214 (1): 15–21.
19 Xie H.Y., Feng D., Wei D.M., et al. Probiotics for vulvovaginal candidiasis in non-pregnant women. Cochrane Database Syst. Rev. 2017; 11 (11): CD010496.
20 Башмакова Н.В., Волкова Н.Ю., Гнатко Е.П. и др. Пробиотик для профилактики рецидивов вульвовагинального кандидоза 
(результаты международного многоцентрового открытого исследования РЕВОЛАКТ). Акушерство и гинекология. 2017; 6: 135–142.
21 Манухин И.Б., Абашова Е.И., Базина М.И. и др. Лактобактерии LCR35 для профилактики вульвовагинального кандидоза 
(результаты многоцентрового открытого неинтервенционного исследования). Акушерство и гинекология. 2018; 12: 132–140.
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дивов ВВК в качестве адьювантной 
терапии. По данным молекулярных 
тестов, штаммы L. rhamnosus La-14 
и L. rhamnosus HN001 колонизируют 
влагалище при пероральном приме-
нении и сохраняются в нем через не-
делю после окончания приема.
В  двойном слепом рандомизиро-
ванном клиническом исследовании 
сравнивали эффективность ком-
бинированной терапии клотрима-
золом в сочетании с пероральным 
приемом лактобактерий, входящих 
в  состав пробиотика Дуожиналь, 
и  плацебо22. Период наблюдения 
составил шесть месяцев. Согласно 
полученным результатам, на фоне 
применения пробиотических кап-
сул и  антибиотика частота реци-
дивов ВВК снижается в  3,4 раза 
по  сравнению с  плацебо при под-
держивающем курсе.

Лактобактерии La-14 и HN001 вклю-
чены в  немецкий  гайдлайн по  те-
рапии ВВК от  2021  г.  В немецком 
руководстве указаны механизмы 
действия пероральных пробиотиков, 
среди которых блокировка прохо-
ждения патогенов из желудочно-ки-
шечного тракта (ЖКТ) во влагалище.
Штаммы L. acidophilus La-14 
и L. rhamnosus HN001 способствуют 
ингибированию Candida, в том числе 
C. glabrata.
Дуожиналь можно применять вмес-
те с антимикробными препаратами, 
в том числе с антимикотиками. Базо-
вый курс – 15 дней. Пробиотик при-
нимают по  две капсулы в  течение 
пяти дней, далее по одной капсуле 
десять дней, затем переходят на под-
держивающий курс – шесть месяцев 
по одной капсуле в течение десяти 
дней ежемесячно.

Пероральный пробиотик Дуожи-
наль может быть полезным и при-
влекательным средством для под-
держания нормальной микробиоты 
влагалища в  течение длительно-
го периода без использования 
антимик робных средств, разрешен 
к применению во время беременно-
сти и лактации. Пациенткам с ча-
стыми рецидивами вагинальных 
инфекций Дуожиналь может быть 
рекомендован после интраваги-
нального пробиотика Лактожиналь 
для длительного профилактическо-
го применения. После основной ан-
тимикотической терапии по реко-
мендации врача можно назначить 
Лактожиналь интравагинально 
по одной капсуле в течение 21 дня, 
а затем через месяц провести базо-
вый и/или поддерживающий курсы 
Дуожиналем.

По  мнению заведующей ка-
федрой клинической фар-
макологии с  курсом про-

педевтики внутренних болезней 
Первого Московского государствен-
ного медицинского университета 
им. И.М. Сеченова, д.м.н. Евгении 
Валерьевны ШИх, пристальный ин-
терес к использованию пероральных 
пробиотиков прежде всего обуслов-
лен их способностью обеспечивать 
системные эффекты, включая имму-
нитет, профилактику канцерогенеза, 
более высокую продолжительность 
безрецидивного периода БВ и ВВК, 
а также повышать приверженность 
лечению.
Микробиота человека представля-
ет собой единство микробных со-
обществ, связанных несколькими 
осями взаимодействия: кишечник – 
мозг, кишечник – иммунная систе-
ма и  кишечник  – урогенитальный 
тракт.

Системные эффекты пероральных пробиотиков.  
Мифы или реальность 

Взаимосвязь оси «кишечник – мозг» 
обеспечивают соединения (коротко-
цепочечные жирные кислоты, нейро-
медиаторы, гормоны, аминокислоты, 
витамины), образующиеся при учас-
тии кишечной микробиоты. Состав 
микробиоты влияет на настроение 
как у здоровых лиц, так и у людей 
с депрессией. Пробиотики способны 
значительно уменьшать психологи-
ческие симптомы тревоги, депрессии 
и стресса у здоровых людей23.
Результаты исследований свиде-
тельствуют о  положительном вли-
янии пробиотиков на психическое 
состояние женщин во время бе-
ременности и  после родов. В  ран-
домизированном двойном слепом 
плацебо-контро лируемом исследо-
вании с  участием 380 беременных 
прием L. rhamnosus HN001 во время 
беременности и в послеродовом пе-
риоде в два раза снижал риски раз-
вития депрессии и тревоги24.

Кишечник считается самым боль-
шим иммунным органом человека. 
Около 80% всех иммунокомпетент-
ных клеток локализуется в  слизи-
стой оболочке кишечника, около 
25% слизистой оболочки кишки со-
стоит из иммунологически активной 
ткани и клеток, каждый метр кишеч-
ника взрослого человека содержит 
свыше 1000  лимфоцитов. Именно 
поэтому только при пероральном 
приеме пробиотиков можно добить-
ся системного эффекта в отношении 
иммунной системы.
Сегодня пробиотики рассматрива-
ются как противовирусные средст-
ва. Они стимулируют и укрепляют 
иммунную систему, активируя вы-
работку антител, противостоящих 
респираторным инфекциям. В  до-
клинических исследованиях на экс-
периментальных животных был 
протестирован эффект добавле-
ния в рацион штамма L. rhamnosus 
HN001. Установлено, что при до-
бавлении L. rhamnosus HN001 по-
вышаются показатели естественно-
го и  приобретенного иммунитета 

22 Russo R., Superti F., Karadja E., De Seta F. Randomised clinical trial in women with recurrent vulvovaginal candidiasis: efficacy of probiotics 
and lactoferrin as maintenance treatment. Mycoses. 2019; 62 (4): 328–335.
23 Wallace C.J.K., Milev R. The effects of probiotics on depressive symptoms in humans: a systematic review. Ann. Gen. Psychiatry. 2017; 16: 14.
24 Slykerman R.F., Hood F., Wickens K., et al. Effect of Lactobacillus rhamnosus HN001 in pregnancy on postpartum symptoms of depression 
and anxiety: a randomised double-blind placebo-controlled trial. EBioMedicine. 2017; 24: 159–165.
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25 Dekker J., Black P.N., Wickens K., et al. Safety aspects of probiotic bacterial strains Lactobacillus rhamnosus HN001 and Bifidobacterium 
animalis subs. lactis HN019 in human infants aged 0-2. Int. Dairy J. 2009; 19 (3): 149–154.
26 Reid G., Charbonneau D., Erb J., et al. Oral use of Lactobacillus rhamnosus GR-1 and L. fermentum RC-14 significantly alters vaginal flora: 
randomized, placebo-controlled trial in 64 healthy women. FEMS Immunol. Med. Microbiol. 2003; 35 (2): 131–134.

у животных, усиливаются специфи-
ческий ответ, продукция антител, 
активность РНК-клеток, стимулиру-
ется продукция в организме интер-
ферона гамма.
Пробиотики положительно влияют 
на здоровье не только матери, но и ре-
бенка. Употребление пробиотичес-
кого штамма L. rhamnosus HN001 
женщинами в  третьем триместре 
беременности и детьми с рождения 
до двух лет ассоциируется со сниже-
нием риска развития экземы у детей 
до шести лет.
Пероральные пробиотики входят 
в международные и отечественные 
клинические рекомендации по про-
филактике атопии у  беременных. 
Согласно рекомендациям Всемир-
ной организации по аллергии (2015), 
применение пробиотиков показано 
беременным и кормящим матерям 
с высоким риском развития аллер-
гии у ребенка, а также новорожден-
ным с  высоким риском развития 
аллергии. В клинических рекоменда-
циях Российского общества дерма-
товенерологов и косметологов (2016) 
предусмотрено назначение перо-
ральных пробиотиков дополнитель-
но к  основному питанию матерей 
с отягощенным аллергологическим 
анамнезом в последние недели бере-
менности, новорожденным с риском 
развития атопии в течение первых 
месяцев жизни, а также детям с ато-
пическим дерматитом.
Особый акцент делается на  без-
опасности применения пробио-
тиков. В  2009  г.  было проведено 
рандомизированное клиническое 
исследование по  оценке безопас-
ности штамма L. rhamnosus HN001 
для новорожденных и беременных. 
В  исследовании приняли участие 
500 беременных, которым назнача-
ли перорально L. rhamnosus HN001 
или плацебо с 35-й недели беремен-
ности до шести месяцев после родов. 
Дети получали L. rhamnosus HN001 
с  момента рождения до двух лет. 
Как показали результаты, штамм 

L. rhamnosus HN001 хорошо пере-
носится во время беременности, ни-
каких различий по частоте возник-
новения каких-либо осложнений 
не выявлено25.
Уже накоплен достаточно большой 
опыт применения пероральных про-
биотиков при аллергическом рини-
те, пищевой сенсибилизации, атопи-
ческом дерматите. Установлено, что 
пробиотики уменьшают клиниче-
ские проявления заболеваний и по-
вышают качество жизни пациентов.
Сегодня в гинекологической практи-
ке для нормализации микрофлоры 
влагалища пробиотики применяют 
не только интравагинально, но и пе-
рорально. Еще в XVIII в. был описан 
феномен транслокации  – прохож-
дения жизнеспособных бактерий 
из ЖКТ через слизистую оболочку 
в  экстраинтестинальные участки 
мак роорганизма. Понимание воз-
можности использования перораль-
ных пробиотиков для нормализации 
биоценоза влагалища окончательно 
пришло после описания феномена 
физиологической бактериемии.
В  ряде исследований подтвержде-
но, что пробиотические бактерии 
способны пассивно перемещаться 
из прямой кишки в женские половые 
органы, но колонизация влагалища 
этими бактериями при перораль-
ном применении возможна в случае 
использования кислотоустойчивых 
штаммов лактобактерий.
Пероральные лактобактерии могут 
применяться при БВ и ВВК одновре-
менно с эрадикационной терапией, 
а  также после окончания лечения 
с целью увеличения безрецидивного 
периода. Кроме того, пероральные 
лактобактерии используются при 
бессимптомном течении у женщин 
в  постменопаузе и  у беременных 
с положительным мазком на стреп-
тококк группы В.
Установлено, что адъювантная 
терапия комбинацией штаммов 
L. acidophilus La-14 и  L. rhamnosus 
HN001 способствует снижению ча-

стоты рецидивов БВ в 2,5 раза, часто-
ты рецидивов ВВК – в 3,4 раза26 при 
поддерживающем курсе.
Уникальное сочетание штаммов 
L. acidophilus La-14 и  L. rhamnosus 
HN001 заключено в  пероральном 
пробиотике Дуожиналь. Благодаря 
входящим в его состав штаммам про-
биотик Дуожиналь характеризуется 
доказанной способностью колони-
зировать влагалище, разрушать па-
тогенные биопленки, продуцировать 
перекись водорода, вырабатывать 
бактериоцины, подавлять рост пато-
генов, нормализовать рН влагалища 
за счет продукции молочной кислоты.
На территории Европейского союза 
установлены определенные требо-
вания к пробиотическому штамму, 
который должен характеризоваться 
квалифицированной презумпцией 
безопасности (QPS). Для получения 
статуса QPS пробиотический вид 
должен соответствовать следующим 
критериям:

 ✓ таксономическая принадлежность 
четко определена;

 ✓ имеющегося объема знаний до-
статочно для установления его 
безопасности;

 ✓ отсутствие патогенных свойств 
подтверждено и обосновано;

 ✓ целевое использование четко опи-
сано.

Профессор Е.В. Ших подчеркнула, 
что виды L. acidophilus и L. rhamnosus 
имеют статус QPS. Согласно за-
ключению Комитета по безопасно-
сти пищевых продуктов Норвегии 
(2016), эти штаммы не  вызывают 
неблагоприятных последствий для 
здоровья человека.
Таким образом, комбинация штам-
мов L. acidophilus La-14 и L. rhamnosus 
HN001, входящая в состав нового пе-
рорального пробиотика Дуожиналь, 
имеет доказанную клиническую эф-
фективность и безопасность, а также 
может обеспечивать системные эф-
фекты на организм, включая иммун-
ную систему, профилактику канце-
рогенеза.  
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