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относится организация профессиональных 
медицинских форумов с международным 
участием в Москве, Санкт-Петербурге 
и регионах России.

◆  Издательский дом «Медфорум» с 2005 года 
выпускает журналы «Вестник семейной 
медицины» для практикующих врачей,  
«Аптечный бизнес» для провизоров 
и фармацевтов, а также линию журналов 
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Конгресс EASD 2012 г. 
в Берлине – 
обзор основных тем
1–5 октября 2012 г. состоялась очередная, 48-я сессия конгресса Европейской ассоциации по изучению сахарного 
диабета (European Association for the Study of Diabetes, EASD). Программы научных сессий включали наиболее 
актуальные вопросы этиопатогенеза и лечения сахарного диабета (СД) и его осложнений, а также освещали 
современные подходы к диагностике и профилактике СД. В конгрессе участвовали представители 127 стран. 
Обзор основных научных тем конгресса EASD-2012 мы попросили сделать ведущего научного сотрудника 
ФГБУ «Эндокринологический научный центр», д. м. н. Татьяну Васильевну НИКОНОВУ и врача-эндокринолога, 
к. м. н. Ольгу Сергеевну ДЕРЕВЯНКО.
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Особый интерес вызвала лекция профессора 
Timothy Mark Frayling, посвященная дости-
жениям в  области генетических исследова-

ний СД 2 типа. Профессор T. Frayling известен как 
один из  ведущих ученых мира в  области генетики 
СД 2 типа, в частности, он изучал роль половых гормо-
нов при СД 2 типа и генетическую связь между массой 
плода при рождении и развитием СД 2 типа. Вместе 
с коллегами T. Frayling впервые описал 6 активирую-
щих гетерозиготных миссенс-мутаций в гене KCNJ11, 
ассоциированных с  перманентным неонатальным 
СД у 29 пациентов. Этот ген кодирует субъединицу 
Kir6.2 – один из компонентов АТФ-зависимых кали-
евых каналов, – которая входит в состав рецептора 
сульфонилмочевины. Ранее было известно, что инак-
тивирующая мутация в гене KCNJ11 ведет к развитию 
гиперинсулинизма в детском возрасте.
Наибольшее внимание в докладе было уделено важ-
ности исследования генотипа и систематизации име-
ющихся на сегодняшний день данных. Было рассмот-
рено влияние полиморфизма генов на молекулярные 
механизмы, выработку мелатонина, возникновение 
аутоиммунного воспаления, адипокины, секс-стеро-
ид-связывающий глобулин (СССГ). Каждый из пе-
речисленных факторов, в  свою очередь, оказывает 
влияние на жировой обмен, секрецию инсулина, инсу-
линорезистентность, которые в конечном итоге могут 
привести к развитию СД 2 типа и ожирения.
В настоящее время в развитии исследований при СД 
2 типа основными являются следующие направления:
1. Изучение белка альфа-кетоглутаратзависимой 
диоксигеназы FTO (fat mass and obesity-associated – 
фермент, отвечающий за объем жировой массы тела 
и склонность к ожирению). В докладе были представ-
лены результаты исследования, показавшего влияние 
этого белка на индекс массы тела (ИМТ) с ранних лет 
жизни.
2. Влияние уровня СССГ у мужчин на риск развития 
СД 2 типа.
3. Роль гена адипонектина.
В заключение профессор T. Frayling подчеркнул не-
обходимость изучения генома вне зависимости 
от  направления исследовательской деятельности  – 
эксперименты на животных моделях, исследования 
на клеточном уровне, эпидемиология или клиничес-
кие исследования.
На конгрессе обсуждался совместный консенсус ADA 
(American Diabetes Association – Американская диабе-
тическая ассоциация) и EASD по сахароснижающей 
терапии у  взрослых пациентов с  СД  2 типа, новые 
аспекты применения метформина, который остается 
препаратом первой линии в лечении СД 2 типа и наи-
более часто назначаемым сахароснижающим препа-
ратом во всем мире. Метформин подавляет продук-
цию глюкозы печенью и увеличивает периферическую 
утилизацию глюкозы мышцами. Молекулярные меха-
низмы действия метформина полностью не раскрыты, 

однако известно, что метформин активирует аденозин-
монофосфатзависимую протеинкиназу (AMP-sensitive 
kinase, AMPK). Докладывая на конгрессе результаты 
своей исследовательской работы, J.M. Kristensen отме-
тил, что физическая нагрузка не влияет на AMPK-эф-
фект метформина. Интестинальные эффекты метфор-
мина выражаются в замедлении всасывания глюкозы 
в кишечнике и предотвращении постпрандиальных 
пиков, ассоциированных с риском внезапной смерти 
от сердечно-сосудистых заболеваний. Исследование 
H. Kuwata показало, что метформин усиливает секре-
цию глюкагоноподобного пептида-1 (ГПП-1), но не 
глюкозозависимого инсулинотропного полипептида 
(ГИП), при этом не отмечено прямой стимуляции вы-
свобождения ГПП-1 из интестинальных L-клеточных 
линий. Метформин улучшает выживаемость L-кле-
ток, уменьшая их апоптоз, потенциально модулируя 
сигнальные пути AMPK. Кроме того, лечение метфор-
мином увеличивает количество L-клеток in vivo, неза-
висимо от приема ситаглиптина.
В  нескольких сессиях обсуждалась взаимосвязь 
СД и рака. При этом многими авторами принимается 
во внимание характер антигликемической терапии. 
В ряде опубликованных исследований показано сни-
жение риска развития онкологических заболеваний 
(раков определенных локализаций) при приеме мет-
формина. В работе датских исследователей P. De Meyts 
и соавт. впервые показано, что метформин является 
прямым антагонистом митогенных эффектов инсули-
на, инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1) и су-
пермитогенного инсулинового аналога AspB10(Х10), 
регулируя ингибиторы клеточного цикла циклин G2 
и p27kip. Циклин G2 – атипичный циклин, который, 
в отличие от других циклинов, в большей степени бло-
кирует, чем стимулирует развитие клеточного цикла. 
Повышенная экспрессия циклина G2 оказывает про-
тективный эффект в отношении митогенного дейст-
вия инсулина, ИФР-1 и Х10. Инсулин, ИФР-1 и Х10 
подавляют уровень белков другого ингибитора кле-
точного цикла p27kip.
На конгрессе обсуждались результаты шестилетне-
го рандомизированного клинического исследова-
ния ORIGIN (Outcome Reduction with Initial Glargine 
Intervention), направленного на  оценку эффектов 
терапии инсулином гларгин, по сравнению со стан-
дартной терапией, и влияние такой терапии на забо-
леваемость/смертность от  сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ). В исследовании участвовали более 
12 500 пациентов из 49 стран мира с нарушениями 
метаболизма, предшествующими СД, и с СД 2 типа 
с высоким риском развития ССЗ. 6264 участника по-
лучали инсулин гларгин, доза которого титровалась 
до нормализации уровня глюкозы крови натощак.
В  ходе исследования было показано, что примене-
ние инсулина гларгин (препарат Лантус) не увеличи-
вает риск  развития кардиологических заболеваний 
по  сравнению со  стандартным лечением в  течение 
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этих препаратов. Линаглиптин является новым пред-
ставителем класса непептидомиметических ингиби-
торов ДПП-4. Он обладает высокой селективностью 
в отношении ДПП-4 по сравнению с другими предста-
вителями данного семейства ферментов; линаглиптин 
тормозит прогрессирование диабетической нефропа-
тии в эксперименте у мышей. Фармакокинетика лина-
глиптина не зависит от функции почек, его экскреция 
происходит в основном с желчью через кишечник.
В секции под названием: «Что нового в лечении диа-
бетической нефропатии?» было уделено большое 
внимание новому ингибитору ДПП-4 линаглиптину, 
представлены результаты исследований, демонстри-
рующие торможение развития диабетической не-
фропатии, а также снижение альбуминурии на фоне 
52-недельной терапии линаглиптином.
В этой же секции были представлены данные о защит-
ных свойствах метформина в отношении повреждаю-
щего действия метилглиоксаля и возникающих вслед-
ствие его осложнений СД.
На конгрессе были представлены данные рандомизи-
рованного исследования, в котором сравнивали лина-
глиптин и глимепирид у пациентов с латентным ауто-
иммунным СД у взрослых (latent autoimmune diabetes 
in adults, LADA). Известно, что у пациентов с LADA 
снижение функции бета-клеток происходит быстрее, 
чем при СД 2 типа. До настоящего времени не сущес-
твует алгоритмов лечения LADA, при этом вследствие 
наличия аутоиммунности препаратом выбора явля-
ется инсулин. Однако в начале заболевания имеется 
период инсулинонезависимости, обусловленный ос-
таточной секрецией инсулина вследствие медленной 
деструкции бета-клеток. Результаты исследования по-
казали преимущество назначения линаглиптина, его 
положительное влияние на функцию бета-клеток.
На конгрессе были также представлены результаты 
исследований применения аналогов ГПП-1 лираглу-
тида у детей с СД 2 типа и семаглутида у взрослых па-
циентов с СД 2 типа.
Был представлен новый базальный инсулин уль-
трапродленного действия деглюдек, разработанный 
фирмой «НовоНордиск». Согласно результатам иссле-
дований, инсулин деглюдек у пациентов с СД как 1, 
так и 2 типов улучшает гликемический контроль при 
снижении риска ночных гипогликемий по сравнению 
с инсулином гларгин. Инсулин деглюдек – базальный 
инсулин, который после подкожного введения обра-
зует растворимые мультигексамеры, что приводит 
к ультрапролонгированному профилю действия. Этот 
инсулин эффективен при непостоянных временных 
промежутках между инъекциями препарата.
Большое внимание было уделено влиянию вирусов 
на бета-клетки поджелудочной железы. В своем до-
кладе «Доказательство присутствия вирусной инфек-
ции в поджелудочной железе у пациентов с СД 1 типа» 
Noel G. Morgan из Великобритании представил дан-
ные о наличии вирусного протеина (VP1) в остров-

периода проведения исследования. Эффективность 
использования препарата Лантус для стабилизации 
уровня гликемии была схожей в течение всех шести 
лет. При этом был зафиксирован низкий процент слу-
чаев гипогликемии, а процент увеличения веса был 
незначительным.
В исследовании не было обнаружено какой-либо связи 
между применением инсулина гларгин и повышением 
риска развития любого онкологического заболевания.
В исследовании ОRIGIN изучалось применение инсу-
лина гларгин в популяции, в которой инсулины, как 
правило, не используются, получены новые данные 
о  потенциальных преимуществах и  рисках начала 
терапии инсулином гларгин на более ранних этапах 
течения СД  (средняя продолжительность болезни 
с момента постановки диагноза на момент включения 
в исследование составляла 5,8 лет).
Значительная часть сообщений касалась терапии 
инкретинами. Ингибиторы дипептидилпептидазы-4 
(ДПП-4) обычно хорошо переносятся. Прием этих 
препаратов не сопровождается гипогликемическими 
явлениями и увеличением массы тела. Однако пред-
ставители этого класса ситаглиптин, вилдаглиптин 
и саксаглиптин имеют некоторые ограничения при-
менения. Они либо противопоказаны больным с уме-
ренной или тяжелой почечной недостаточностью, 
либо таким пациентам требуется коррекция дозы 

О.С. Деревянко 
выступает 

с постерным 
докладом

Доклад 
A. Renehan 

на симпозиуме 
«Диабет и рак»



5
ЭФ. Эндокринология. 6/2012

Люди  События  Даты

48-я сессия конгресса EASD

ках поджелудочной железы как у детей, перенесших 
энтеровирусную инфекцию, так и у детей с недавним 
дебютом СД 1 типа без клинических признаков ин-
фицирования энтеровирусами. По представленным 
данным, из  72 детей, больных СД  1 типа, у  44 был 
выявлен иммунореактивный вирусный протеин VP1 
в островках поджелудочной железы, в то время как 
в группе контроля без СД только 3 человека имели 
минимальные признаки наличия VP1 в  островках 
железы. В заключение Noel G. Morgan отметил, что 
активация вирусного ответа оставляет выраженный 
специфический след в островках поджелудочной же-
лезы, сохраняющийся длительное время.
Matthias von Herrath выступил с докладом под назва-
нием «Вирусные инфекции и сахарный диабет – поль-
за или вред?». В докладе были представлены данные 
о том, что вирусные инфекции вызывают выражен-
ное воспаление в островках поджелудочной железы 
и регулируют экспрессию молекул главного комплекса 
гистосовместимости (major histocompatibility complex, 
МНС) 1-го класса и интерферонов. На примере мо-
делей у животных с СД 1 типа, индуцированных ви-
русной инфекцией, было показано, что регулирование 
МНС 1-го класса бета-клетками является обязатель-
ным условием для их распознавания и уничтожения 
CD8+-T-клетками-киллерами. M. von Herrath подчерк-
нул, что в островках поджелудочной железы человека 
при СД 1 типа экспрессия молекул MHC 1-го класса 
может наблюдаться даже в отсутствие воспалительной 
инфильтрации островка, а также спустя многие годы 
после постановки диагноза CД 1 типа. Также в своем 
докладе он представил данные о возможности пре-
дотвращения развития СД 1 типа в эксперименте под 
влиянием некоторых вирусов. При этом увеличивает-
ся экспрессия и активность регуляторных Т-клеток, 
усиливается апоптоз аутореактивных лимфоцитов.
С заключительным докладом в сессии о роли виру-
сов в патогенезе СД 1 типа выступил Heikki Hyoto, 
рассказавший о перспективах вирусной вакцинации 
(prospects for a preventive virus vaccine). Были представ-
лены ссылки на эпидемиологические исследования, 
подтверждающие связь между энтеровирусной инфек-
цией и CД 1 типа, доказательства тропности энтерови-
русов к островкам поджелудочной железы человека. 
Докладчик подчеркнул, что для создания вакцины 
против СД 1 типа необходимо выявить диабетогенные 
серотипы энтеровирусов. В настоящее время имеются 
данные о существовании более 100 серотипов энте-
ровируса, часть из которых имеет связь с СД 1 типа, 
особенно сильную, по полученным данным, – вирусы 
Коксаки группы В. Была проведена параллель с ви-
русом полиомиелита, 3 серотипа которого поражают 
мотонейроны и приводят к параличу. Эффективная 
и безопасная вакцина против полиомиелита была со-
здана и успешно применяется с 1950 г. По результатам 
проведенного исследования, сbv1-cеротип был при-
знан диабетогенным, в то время как cbv3 и cbv6 – про-

тективными. Эти данные были получены при исследо-
вании финской популяции. Диабетогенность серотипа 
cvb1 подтверждена в исследованиях, проведенных и на 
других популяциях. Развитие вакцинации против эн-
теро- и ротавирусов может препятствовать развитию 
СД 1 типа у пациентов группы риска.
Несколько устных и постерных сессий были посвяще-
ны интервенционным исследованиям при СД 1 типа.
Перспективным направлением в  иммунотерапии 
СД  1  типа является изучение применения вакцин 
на основе белков теплового шока (heat-shock proteins, 
Hsp). Белки теплового шока – это класс функциональ-
но сходных белков, экспрессия которых усиливается 
при повышении температуры или при других неблаго-
приятных для клетки факторах, в связи с чем их также 
называют стресс-белками.
Белки теплового шока являются аутоантигенами 
и участвуют в развитии аутоиммунного воспаления 
поджелудочной железы. Исследования, проведенные 
на NOD-мышах, определили Hsp60 как антиген бе-
та-клеток, что в дальнейшем привело к выделению 
наиболее иммунногенной части белка, состоящего 
из  24 аминокислотных остатков,  – p277. DiaPep277 
(Andromedabiotech, Израиль) – синтетический пеп-
тидный аналог p277 на основе белка теплового шока.
Доказана безопасность DiaPep277 в доклинических 
испытаниях и в I фазе клинических испытаний на здо-
ровых добровольцах. Было проведено несколько кли-
нических исследований II фазы.
Наиболее эффективной дозой признана доза 1,0 мг 
DiaPep277, которая и оценивается в III фазе исследо-
ваний, начатой в 40 клиниках по всему миру – в Ев-
ропе, Израиле и  Южной Африке. На  сессии EASD 
были доложены результаты III фазы исследований. 
Критериями включения являлись возраст пациентов 
от 16 до 45 лет, длительность установленного диагноза 
СД 1 типа не более 3 месяцев, уровень С-пептида более 
0,22 нмоль/л. В общей сложности было рандомизиро-
вано 457 пациентов с впервые выявленным СД 1 типа. 
Исследуемые получали всего 9 инъекций по  1,0 мг 
DiaPep277 или плацебо в течение 21 месяца. На на-
стоящий момент исследование завершено, достигнута 
первичная конечная точка. Затем последовало расши-
рение исследования в Израиле. В фазу расширения 
включали пациентов, которые завершили предыдущее 
исследование и у которых при этом сохранилась оста-
точная функция бета-клеток.
Не менее перспективным направлением в иммуноте-
рапии СД 1 типа является изучение применения мо-
ноклональных антител (мАТ). Существует несколько 
препаратов моноклональных антител к  CD3, меха-
низм действия которых, в конечном счете, сводится 
к  подавлению пролиферации и  дифференцировки 
Т-клеток.
На конгрессе подводились итоги первого года двух-
летнего исследования Protégé, в котором изучалось 
влияние препарата теплизумаб (анти-CD3 мАТ-
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[ОКТЗ-CD3-гамма-1(Ala-Ala)]) на  развитие забо-
левания у  больных с  недавно диагностированным 
СД  1  типа. В  исследование было включено 513 па-
циентов с  СД  1  типа с  длительностью заболевания 
не более 12 недель. Было продемонстрировано, что 
два 14-дневных курса теплизумаба способствуют со-
хранению секреции инсулина, особенно у пациентов 
с длительностью СД не более 6 недель. Показана безо-
пасность препарата.
На симпозиуме, посвященном СД и раку (Diabetes and 
cancer symposium: making sense of the data), было отме-
чено, что у лиц, страдающих СД, в особенности 2 типа, 
в большей степени, чем в популяции в целом, наблю-
дается повышенный риск развития рака определен-
ных локализаций. Несколько статистических исследо-
ваний показали, что СД ассоциирован с повышенным 
риском развития рака молочной железы, эндометрия, 
рака поджелудочной железы, мочевого пузыря, коло-
ректального рака, а также с низким риском рака пред-
стательной железы.
Трудности в интерпретации наблюдаемой ассоциации 
между диабетом и раком явились предметом презен-
тации профессора Университета Альберта (Эдмонтон, 
Канада) Je� rey A. Johnson («Сахарный диабет и  за-
болеваемость раком: план оценки противоречий»). 
«Существующие данные свидетельствуют о том, что 
люди с сахарным диабетом 2 типа имеют повышенный 
риск развития некоторых типов рака», – отметил про-
фессор Дж. Джонсон, возглавляющий Альянс по ка-
надским исследованиям здоровья при сахарном диа-
бете (Alliance for Canadian Health Outcomes Research 
in Diabetes, ACHORD) на базе Института сахарного 
диабета Альберта в Эдмонтоне. Он добавил, что эти 
ассоциации могут быть обусловлены рядом прямых 
и косвенных механизмов. Наблюдательные исследо-
вания все чаще сообщают о наличии таких связей, 
в том числе исследования потенциальной роли гипо-
гликемической терапии, однако исследователи стал-
киваются с рядом методологических трудностей. На-
пример, одна из основных сложностей в проведении 
фармакоэпидемиологического исследования возника-
ет в том случае, когда есть дополнительные причины 
риска развития рака у лиц, получающих один препа-

рат в сравнении с другим. Например, если препарат 
чаще назначается курильщикам, а курильщики более 
склонны к развитию рака легких, то может быть вы-
явлена сильная ассоциация приема этого препарата 
с раком легких.
Профессор Дж. Джонсон – учредитель Международ-
ного консорциума наблюдательных исследований 
сахарного диабета и рака – осветил методологичес-
кие трудности в интерпретации наблюдаемой связи 
между диабетом и  раком и  предложил возможные 
пути усовершенствования дизайна наблюдательных 
исследований. «Кроме того, становится ясно, что 
риск развития рака изменяется с течением времени, 
таким образом, необходимо учитывать изменение 
во времени риска развития онкологических заболева-
ний, а также изменения в сахароснижающей терапии 
с течением времени», – заключил Дж. Джонсон.
Некоторые сложности в исследовании связи между те-
рапией СД и риском развития онкологических заболе-
ваний были рассмотрены профессором H.M. Colhoun 
(UK). H.M. Colhoun подчеркнула, что лучшим спосо-
бом оценить, влияет ли терапия СД на риск возник-
новения рака, являются рандомизированные контро-
лируемые исследования. Тем не менее большинство 
сахароснижающих препаратов не  проходили по-
добных достаточно масштабных испытаний, чтобы 
можно было сделать заключение о значимом повыше-
нии частоты встречаемости определенных типов рака. 
Именно поэтому доказательства риска необходимо 
получить в наблюдательных исследованиях. Такие на-
блюдательные исследования требуют тщательной раз-
работки и правильной интерпретации. Так, нередко 
время, в которое препарат не принимался, рассмат-
ривается как время приема препарата, что приводит 
к погрешности в оценке эффекта лечения. Отсутствие 
учета различий в не связанном с приемом препаратов 
риске заболевания раком у лиц, получавших лечение, 
и у тех, кто лечения не получал, может приводить к не-
верному толкованию результатов и выявлению лож-
ной причинно-следственной связи между воздействи-
ем препарата и возникновением рака.
Темой доклада A.-S. Sejling из Университета Копенгаге-
на (Дания) была гипогликемия и смертность больных 
СД. Было проанализировано влияние легкой и тяже-
лой гипогликемии на смертность в течение 12 лет в ко-
горте из 265 больных с СД 1 типа. В течение периода 
наблюдения умерли 39 человек, что составило 15% па-
циентов; ни в одном случае не было отмечено прямой 
связи между гипогликемией и смертью. Смертность 
ассоциировалась с длительностью СД, возрастом па-
циента, принадлежностью к мужскому полу.
Другими основными темами конгресса EASD-2012 
были сахарный диабет и острый коронарный синд-
ром; cтарение и резистентность к инсулину; терапев-
тическое применение стволовых клеток при осложне-
ниях сахарного диабета; нейроэндокринный контроль 
гомеостаза глюкозы и многие другие.  

Выступление 
S. Inzucchi на 
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Консенсусу 
ADA/EASD



РОССИЙСКОЕ ОБЩЕСТВО КАРДИОСОМАТИЧЕСКОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ 
И ВТОРИЧНОЙ ПРОФИЛАКТИКИ (РосОКР)

РОССИЙСКОЕ КАРДИОЛОГИЧЕСКОЕ ОБЩЕСТВО (РКО)
ДЕПАРТАМЕНТ ЗДРАВООХРАНЕНИЯ г. МОСКВЫ

X РОССИЙСКАЯ НАУЧНАЯ КОНФЕРЕНЦИЯ (РосОКР) С МЕЖДУНАРОДНЫМ УЧАСТИЕМ

«РЕАБИЛИТАЦИЯ И ВТОРИЧНАЯ ПРОФИЛАКТИКА В КАРДИОЛОГИИ» 
21–22 марта 2013 года, г. Москва 

ИНФОРМАЦИОННОЕ ПИСЬМО
Уважаемые коллеги!
Приглашаем вас принять участие в юбилейной X Российской научно-практической конференции Российского общества кардиосоматической 
реабилитации и вторичной профилактики (РосОКР) с международным участием «РЕАБИЛИТАЦИЯ И ВТОРИЧНАЯ ПРОФИЛАКТИКА 
В КАРДИОЛОГИИ», которая состоится 21–22 марта 2013 г. в Москве. 
Основная тематика конференции: 
 ■  Достижения, нерешенные вопросы кардиореабилитации в России
 ■  Лечение и реабилитация больных сердечно-сосудистыми заболеваниями с сопутствующей патологией других органов 
 ■  Вторичная профилактика при заболеваниях сердечно-сосудистой системы
 ■  Сочетанная реабилитация при кардиальной и сопутствующей соматической патологии
 ■  Медикаментозная терапия в кардиологической реабилитации и вторичной профилактике
 ■  Реабилитация больных после хирургических вмешательств в связи с заболеваниями сердечно-сосудистой системы
 ■  Реабилитация больных с заболеваниями сердечно-сосудистой системы на курортах и в санаториях, применение немедикаментозных методов 
 ■ Патофизиологические аспекты физических нагрузок, физических тренировок у кардиальных и кардиосоматических больных 
 ■ Методы диагностики и контроля в реабилитации и профилактике 

Правила оформления тезисов:
1. Тезисы принимаются Оргкомитетом до 10 февраля 2013 г.
2. Объем тезисов – 1 страница (А4), поля сверху, снизу, справа и слева – 3 см. Пожалуйста, используйте шрифт Times New Roman 12 пт., через 
один интервал. Не допускается размещение в тексте таблиц и рисунков. Тезисы будут печататься факсимильно, без повторного набора и не будут 
подвергнуты редакторской правке.
3. В заглавии должны быть указаны: название (заглавными буквами), с новой строки – фамилия и инициалы авторов, без указания научных 
степеней и титулов; с новой строки – учреждение, город. Далее содержание тезисов: цель, методы исследования, полученные результаты, заклю-
чение. Не следует приводить ссылки на литературу. В названии тезисов не допускаются сокращения.
4. Тезисы принимаются только в электронном виде в формате Word на электронный адрес: ERodzinskaya@gnicpm.ru (Родзинская Елена Михай-
ловна), либо по почте в конверте обязательно на новом компакт диске в формате Word и на бумаге в двух экземплярах. Следует указать также 
адрес для переписки, телефон, факс, электронный адрес.

ВНИМАНИЕ! Тезисы должны быть получены Оргкомитетом до 10 февраля 2013 г.
Заявку на бронирование мест в гостинице направлять в адрес Оргкомитета, ведущему научному сотруднику Красницкому Владимиру Борисовичу
Тел.: (495) 627-03-03; (499) 553-66-38; e-mail: VKrasnitsky@gnicpm.ru
Заявки на выступления направлять по адресу Оргкомитета, зам. председателя конференции, д.м.н., профессору Бубновой Марине Геннадьевне: 
факс: (495) 624-01-15; е-mail: MBubnova@gnicPM.ru, или д.м.н., профессору Аронову Давиду Мееровичу: DАronov@gnicPM.ru.
Организационный взнос в размере 300 рублей оплачивается при регистрации.
Информация о конференции размещена на сайте РосОКР www.rosokr.ru.
Адрес оргкомитета: 101990 Москва, Петроверигский пер., 10, ФГБУ ГНИЦ профилактической медицины Минздравсоцразвития, Оргкомитет 
научной конференции.
Тел./факс: (495) 624-01-15, 623-59-17; е-mail: MBubnova@gnicPM.ru (проф. М.Г. Бубнова), DАronov@gnicPM.ru (проф. Аронов Д.М.), 
ERodzinskaya@gnicpm.ru (н.с. Родзинская Е.М.).

Адрес проведения конференции: Центральный Дом ученых РАН, Москва, ул. Пречистенка, д. 16.
Проезд: ст. метро Кропоткинская, далее пешком (700 м) или троллейбус № 15 до остановки «Дом ученых».
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Профессор Т.В. ОВСЯННИКОВА: 
«Сегодня в арсенале гинеколога-эндокринолога 
есть широкий спектр гормональных 
препаратов, позволяющих подобрать терапию 
для конкретного пациента»
Гормональные препараты широко используются в современной гинекологии. Сложно представить себе 
фармакологическую группу с более широким списком показаний: гормоны назначаются и молодым девушкам 
для предохранения от беременности, и женщинам репродуктивного возраста при подготовке к беременности, 
и пациенткам старшей возрастной группы для замедления пери- и постменопаузальных инволюционных 
процессов и уменьшения выраженности симптомов климактерия. О возможностях современной гормональной 
терапии с нашим корреспондентом беседует профессор кафедры акушерства и гинекологии факультета 
послевузовского профессионального образования врачей Первого Московского государственного медицинского 
университета им. И.М. Сеченова, д. м. н. Тамара Викторовна ОВСЯННИКОВА.

– Какие заболевания женской 
репродуктивной системы, обус-
ловленные эндокринными рас-
стройствами, представляют 
собой наиболее актуальную про-
блему современной гинекологии?
– Чаще всего в гинекологической 
эндокринологии нам приходится 
сталкиваться с  проблемами на-
рушения менструального цикла 
на фоне хронической ановуляции, 
при ожирении и других эндокрин-
ных заболеваниях. Эти нарушения 
проявляются в  виде первичной 
и вторичной аменореи, олигомено-
реи, синдрома поликистозных яич-
ников, гиперпластических процес-
сов эндометрия, а  также стертых 
и классических форм врожденной 
гиперплазии коры надпочечников.
 
– Прослеживается ли в  послед-
ние годы динамика заболевае-
мости или изменение структуры 
этих нарушений?
– Гинекологические заболевания, 
обусловленные эндокринными на-
рушениями, как правило, бывают 
связаны с  расстройствами в  ги-
поталамо-гипофизарно-яичнико-

вой и надпочечниковой системах. 
В процентном и клиническом от-
ношении частота гинекологичес-
ких эндокринных заболеваний 
в  последние годы практически 
не изменилась.

– А как изменились эстроген-гес-
тагенные гормональные препа-
раты, используемые для лечения 
заболеваний репродуктивной 
системы у женщин?
– Комбинированные эстроген-
гестагенные препараты занимают 
в  настоящее время лидирующее 
положение и применяются как для 
решения проблем гормональной 
контрацепции, так и  в лечебных 
целях. Новые препараты, которые 
появляются на российском рынке, 
отличаются от  своих предшест-
венников в основном за счет раз-
работки новых прогестагенных 
компонентов. Так, в эстрогенном 
компоненте, который представлен 
этинил-эстрадиолом, изменяется 
в  основном доза. Прогестаген-
ный же компонент, напротив, из-
менился в  достаточной степени: 
от  производных норстероидов 



9
ЭФ. Эндокринология. 6/2012

Актуальное интервью

Тема номера: женское здоровье

до  производных спиронолакто-
на (дроспиренон). Дроспиренон 
имеет высокую биодоступность, 
обладает антиандрогенным и ан-
тиминералокортикоидным эф-
фектом, что позволяет применять 
эстроген-гестагенные препараты 
с  этим прогестагеном не  только 
для контрацепции, но и для лече-
ния пациенток с предменструаль-
ным синдромом.
Препараты для проведения за-
местительной гормональной те-
рапии, в  состав которых входит 
дроспиренон, благотворно влияют 
на  состояние здоровья женщин, 
страдающих климактерически-
ми расстройствами, и  особенно 
на водно-солевой обмен, что очень 
важно для женщин в  постмено-
паузе. Примером комбинирован-
ного гормонального препарата 
на основе эстрадиола и дроспире-
нона является Анжелик.

– В  каких случаях женщинам 
в постменопаузе показаны комби-
нированные гормональные пре-
параты? Какие проблемы можно 
решить при помощи этих средств?
– Комбинированные эстроген-гес-
тагенные препараты у пациенток 
в перименопаузе могут применять-
ся для коррекции дефицита эстро-
генов, лечения климактерического 
синдрома и  улучшения качества 
жизни женщины. Показаниями 
для применения заместительной 
гормональной терапии являются 
климактерические расстройства, 
лечение тяжелых форм урогени-
тальных нарушений, не  поддаю-
щихся терапии препаратами мест-
ного действия, и  профилактика 
остеопороза в группах риска.

– Насколько эффективна гор-
мональная терапия у пациенток 
других возрастных групп: деву-
шек-подростков и  женщин ре-
продуктивного возраста? Какие 
проблемы молодых пациенток 
можно решить при помощи гор-
мональных препаратов?
– Молодые девушки, как правило, 
нуждаются в эффективной конт-
рацепции с минимумом побочных 

эффектов. Они опасаются при-
бавки веса и нередко нуждаются 
в препаратах с антиандрогенным 
действием. Специально для таких 
пациенток был создан, например, 
препарат с  минимальным коли-
чеством эстрогенов и дроспирено-
ном, ставший препаратом выбора 
для подростков, еще не  опреде-
лившихся с наиболее подходящим 
методом контрацепции, Джес. Су-
щественным отличием препара-
та Джес от других гормональных 
контрацептивов является дли-
тельность приема – она составля-
ет 24 дня, в то время как перерыв 
на менструально-подобное крово-
течение – всего 4 дня. Такая схема 
приема обеспечивает надежное 
подавление овуляции и избавляет 
пациентку от выраженного подъ-
ема уровня эстрогенов в  период 
отмены препарата.
Совершенно иные задачи ставят 
перед гормональной терапией па-
циентки более зрелого возраста, 
планирующие ребенка. Так, слож-
ности с  зачатием в  ряде случаев 
можно преодолеть, проводя гор-
мональную стимуляцию овуляции. 
Непрямые и прямые стимуляторы 
овуляции (кломифен, рекомби-
нантный ФСГ) достаточно успеш-
но применяются при центральных 
формах первичной и  вторичной 
аменореи, синдроме поликистоз-
ных яичников и стертых формах 
гиперплазии коры надпочечников. 
Однако, если нарушение репро-
дуктивной функции связано с от-
сутствием фолликулов в яичниках 
(гипергонадотропная или яични-
ковая форма аменореи), помочь 
может только программа вспомо-
гательных репродуктивных тех-
нологий – экстракорпоральное 
оплодотворение с использованием 
донорских яйцеклеток.
Еще одной проблемой, нередко 
встречающейся у  женщин ре-
продуктивного возраста, является 
эндометриоз, многофакторное за-
болевание, клинически проявля-
ющееся множеством симптомов. 
К сожалению, вылечить его толь-
ко гормональными препаратами 
не  представляется возможным, 

необходимо комбинированное 
хирургическое и  медикаментоз-
ное лечение. В ходе лапароскопи-
ческого вмешательства проводит-
ся удаление очагов эндометриоза, 
эндометриом и рассечение спаек.
Применение гормональных пре-
паратов при эндометриозе эффек-
тивно как в  плане наступления 
беременности, так и  для обеспе-
чения более длительного безреци-
дивного периода заболевания. Как 
правило, гормональные средст-
ва назначаются пациенткам, уже 
перенесшим лапароскопию, но  в 
некоторых случаях используется 
схема с чередованием различных 
методов лечения – медикамен-
тозного, оперативного и  снова 
медикаментозного. Такой подход 
рекомендован только при распро-
страненных обширных формах 
эндометриоза, когда не представ-
ляется возможным сразу провести 
оперативное лечение. В таких слу-
чаях пациентке на несколько меся-
цев назначается гормональная те-
рапия, и только потом проводится 
оперативное лечение.

– Какие препараты могут при-
меняться для лечения эндомет-
риоза?
– В  последние годы для медика-
ментозного лечения эндометриоза 
широко применяются агонисты 
гонадотропного рилизинг-гормо-
на, в том числе препарат отечест-
венного производства Бусерелин. 
Он применяется как для под-
готовки к  операции пациенток, 
страдающих распространенными 
формами эндометриоза, так и для 
послеоперационного лечения 
больных с данным заболеванием.
Бусерелин абсолютно идентичен 
присутствующим на рынке зару-
бежным аналогам. При высокой 
клинической эффективности пре-
парат значительно дешевле своих 
зарубежных аналогов. Так как 
курс лечения эндометриоза длит-
ся от 3 до 6–8 месяцев, стоимость 
препарата оказывается значимым 
фактором, который может повли-
ять на приверженность пациенток 
лечению.  
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Постменопауза: 
стать старше – 
не значит снизить 
качество своей жизни
Д. м. н. С.В. ЮРЕНЕВА1, к. м. н. Л.М. ИЛЬИНА2

1 ФГБУ «Научный 
центр акушерства, 

гинекологии 
и перинатологии 

им. В.И. Кулакова» 
Минздравсоц-

развития России
2 Ассоциация 
гинекологов-

эндокринологов, 
Москва

В связи с повышением продолжительности жизни сохранение ее качества 
у лиц старшего возраста приобретает все большее значение. Гинекологи 

и кардиологи рассматривают менопаузу как специфический фактор риска 
метаболических расстройств, способствующих развитию сердечно-

сосудистых заболеваний (ССЗ), остающихся главной причиной смерти 
женщин. Повышение мотивации женщин к ведению здорового образа жизни 

имеет ключевое значение. Своевременно назначенная и индивидуально 
подобранная заместительная гормональная терапия может явиться важным 

компонентом здорового старения.

В определенном смысле между 
понятиями «с тарение» 
и «жизнь» можно поставить 

знак равенства. Однако старение 
часто связывают не только с увели-
чением возраста, но и с развитием 
хронических заболеваний. Про-
цесс старения организма характе-
ризуется прогрессивным снижени-
ем отдельных его функций, но не 
обязательно наличием заболева-
ний и ухудшением качества жизни. 
Недавно появился новый термин 
«год жизни с поправкой на ее ка-
чество» (quality-adjusted life-year, 
QALY), позволяющий охаракте-

ризовать не только продолжитель-
ность жизни (life expectancy), но и 
качество остающихся лет жизни 
(quality of the remaining life-years), 
а также оценить с экономической 
точки зрения выгоду, которую 
может извлечь конкретное лицо 
из множества влияющих на здоро-
вье, выживание и качество жизни 
факторов, включающих необходи-
мое лечение [1].
Население в  развитых странах 
мира стремительно набирает 
«лишний» вес. Такие понятия, как 
«избыточный вес» и «ожирение», 
имеют не  только медицинское, 

но и социальное значение. С одной 
стороны, из-за  повышения рас-
пространенности ожирения, осо-
бенно среди лиц с низким доходом, 
по явилась тенденция к  нормаль-
ному восприятию соб ственного 
избыточного веса [2]. С  другой 
стороны, ожирение представляет 
своего рода «социальное клеймо», 
так как его наличие рассматрива-
ется как недостаток культуры или 
силы воли и может быть воспри-
нято окружающими неодобри-
тельно. До  сих пор недооценены 
риски избыточного веса/ожире-
ния в отношении здоровья в целом 
и показателей смертности. Анализ 
результатов 57 проспективных 
исследований (общее количество 
участников – 894 576) показал, что 
при индексе массы тела (ИМТ)* 
> 25 кг/м2 каждое увеличение этого 
показателя на 5 кг/м2 коррелиро-
вало с повышением общей смерт-
ности на 30% [3]. Согласно данным 
этого аналитического обзора, как 
среди мужчин, так и  среди жен-
щин показатель смертности был 
самым низким при ИМТ, равном 
22,5–25 кг/м2.

* ИМТ определяется по формуле: вес (кг) / рост (м2).
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В  связи с  увеличением продол-
жительности жизни женщины 
проживают почти всю ее вторую 
половину в постменопаузе, когда 
качество жизни и ощущение обще-
го благополучия могут резко сни-
жаться по многим причинам: по-
явление вазомоторных симптомов, 
отрицательное отношение к повы-
шению веса и изменению его рас-
пределения, развитие соматичес-
ких заболеваний и резкое усиление 
признаков старения кожи.
До сих пор вопросам негативного 
влияния изменения уровня поло-
вых стероидов на кожу в переход-
ный период уделяется мало внима-
ния, хотя возрастные нарушения 
кожи и ее придатков являются, как 
правило, самыми ранними и  от-
четливыми признаками старения 
организма. Ухудшение внешнего 
вида, снижение настроения и чув-
ства собственного достоинства 
снижают мотивацию и  способ-
ность женщины противостоять 
общим возрастным изменениям, 
создавая порочный «замкнутый 
круг» [4]. Это тем более важно, что 
за последние годы получены чет-
кие данные, свидетельствующие 
о  выгоде устойчивых изменений 
образа жизни с  целью снижения 
избыточного веса и  риска свя-
занных с  ним хронических забо-
леваний. Краткосрочные диеты 
и  физические занятия от  случая 
к случаю оказываются безуспеш-
ными в долгосрочной перспекти-
ве. Продолжает обсуждаться роль 
заместительной гормональной те-
рапии в  составе так называемой 
антивозрастной терапии.

Недостаточное осознание 
риска менопаузальных 
метаболических расстройств
Безусловно, ключевое значение 
имеет профилактика «менопау-
зальной» прибавки веса, особенно 
у женщин, уже имеющих повышен-
ный сердечно-сосудистый риск, так 
как бороться с произошедшими из-
менениями гораздо труднее. К со-
жалению, восприятие женщиной 
риска для собственного здоровья 
сложно и находится под влиянием 
многих факторов: наличие реаль-
ной, а не гипотетической (в долго-

временной перспективе) угрозы, 
серьезность возможных послед-
ствий, личный опыт и  опыт под-
руг/ближайших родственников, 
особенности личности и эмоцио-
нального состояния, влияние со-
циальных и культурных факторов. 
Чтобы изменить свое поведение, 
женщины с  избыточным весом/
ожирением в переходный период 
должны четко осознать реальную 
опасность развития на этом фоне 
сахарного диабета (СД) 2 типа 
и  сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ) и, возможно, связанной 
с  ними преждевременной смер-
ти [5]. Информирование об  этих 
рисках медицинских работников 
также необходимо. Известно, что 
многие женщины чаще посещают 
врачей-гинекологов в переходный 
период, но последние традиционно 
сосредоточивают свое внимание 
на молочных железах и других ре-
продуктивных органах, а не на сни-
жении риска ССЗ. L. Mosca и соавт. 
проанализировали информиро-
ванность врачей различных спе-
циальностей по  вопросам сохра-
нения здоровья своих пациентов 
и получили следующие результаты: 
врачи не считали себя способными 
предотвратить развитие хроничес-
ких заболеваний у своих пациен-
тов; только 1 из 5 врачей знал, что 
ежегодная смертность женщин 
от  ИБС выше, чем у  мужчин [6]. 
При этом гинекологи были менее 
информированы по вопросам сер-
дечно-сосудистых рисков у  жен-
щин по сравнению с врачами дру-
гих специальностей.

«Менопаузальная» прибавка 
веса и риск приливов
Перименопауза – подходящее 
время для того, чтобы женщи-
на обратилась к  вопросам стиля 
жизни и, особенно, профилактики 
повышения веса и снижения рис-
ков для здоровья, с ним связанных. 
Показано, что у  менопаузальных 
женщин вазомоторные симптомы 
увеличиваются по частоте и интен-
сивности параллельно повышению 
ИМТ [7]. Существуют две проти-
воположные гипотезы о влиянии 
ожирения на  менопаузальные 
приливы. Согласно одной из них, 

при наличии ожирения приливы 
снижаются благодаря дополни-
тельному образованию эстрогенов 
в  жировой ткани под влиянием 
ароматаз из андрогенных предше-
ственников. Согласно другой ги-
потезе, у женщин с вазомоторны-
ми симптомами термонейтральная 
зона в механизмах терморегуляции 
«сужается», и даже незначительное 
повышение центральной темпера-
туры приводит к разворачиванию 
классической картины прилива 
[8]. Термоизоляционные свойст-
ва жира в три раза выше таковых 
мышечной ткани, что может сни-
жать эффективность механизмов 
теплоотдачи у  женщин с  ожире-
нием. Таким образом, ожирение 
не  «защищает» женщину от  по-
явления приливов, как полагали 
ранее, а наоборот, как это показа-
но в проспективном исследовании 
SWAN (Study of Women Across the 
Nation  – Исследование женщин 
разных стран), является одним 
из факторов риска вазомоторных 
симптомов [9].

Причины и последствия 
менопаузальной прибавки веса
Метаболический синдром (МС) 
является комплексным нарушени-
ем, включающим абдоминальное 
ожирение, артериальную гиперто-
нию, атерогенную дислипидемию 
и  инсулинорезистентность (ИР), 
то есть факторы, заметно повы-
шающие риск ССЗ и  СД  2  типа. 
Главные особенности МС у  мно-
гих женщин в постменопаузе – од-
новременное возникновение ИР 
и ожирения (особенно висцераль-
ного) [10], что оказывает крайне 
негативное воздействие на «мета-
болическое здоровье» в целом, свя-
занное с усилением окислительно-
го стресса, провоспалительных 
и протромботических процессов, 
а также нарушением баланса гор-
моноподобных пептидов – ади-
поцитокинов. Важно, что начи-
нающиеся в  переходный период 
метаболические нарушения разви-
ваются постепенно, не всегда пол-
ностью отвечают критериям МС 
и  могут носить субклинический 
характер (висцеральное ожире-
ние без значительного повышения 
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ИМТ, предгипертония или повы-
шение АД только в ночное время, 
которое можно уловить только при 
проведении суточного монитори-
рования АД, и др.). Даже о нали-
чии СД 2 типа не знает примерно 
половина женщин, поэтому забо-
левание нередко диагностируется 
у них впервые после первого ост-
рого инфаркта миокарда.
Какие критерии лучше использо-
вать у женщин в переходный пери-
од для определения развивающего-
ся ожирения? Пропагандируемое 
ранее соотношение «объем талии 
(ОТ) / объем бедер (ОБ)» не оправ-
дало себя, ведь одинаковый пока-
затель (ОТ/ОБ = 0,8) может наблю-
даться при ОТ = 80 см / ОБ = 100 см 
и ОТ = 100 см / ОБ = 125 см. Как 
известно, ожирение диагности-
руется при ИМТ > 30 кг/м2. Под-
считано, что между 20 и 85 годами 
рост уменьшается на 8 см у жен-
щин и на 5 см у мужчин, поэтому 
ИМТ естественным образом по-
вышается с возрастом и во многом 
зависит от состава тела, который 
также резко меняется. В  связи 
с этим наиболее значимым пока-
зателем ожирения и наличия МС 
у женщин является ОТ > 80 см [11]. 
Женщина должна знать, что вес 
может остаться прежним, но одеж-
да перестает подходить по размеру 

из-за изменения пропорций тела. 
Важность показателя ОТ для жен-
щин еще раз была подтверждена 
в вышеупомянутом исследовании 
SWAN. В течение длительного пе-
риода наблюдения за женщинами 
в  возрасте 42–52 года (n = 3297) 
оценивались характеристики 
естественного перехода от  пре- 
к постменопаузе, в том числе воз-
можная взаимосвязь между изме-
нением уровней половых гормонов 
и факторами риска ССЗ. Авторы 
SWAN прицельно изучали корре-
ляцию клинических метаболичес-
ких изменений со сдвигами уровня 
глобулина, связывающего половые 
стероиды (ГСПС), тестостерона, 
эстрадиола и  других гормонов 
в исследуемой популяции женщин.
В  ходе исследования SWAN 
за  9-летний период наблюдения 
ожирение развилось у 21,8%, а тя-
желое ожирение – у 12,3% женщин, 
при этом наиболее значимая его 
корреляция отмечалась с повыше-
нием индекса свободных андроге-
нов и низким уровнем ГСПС [12]. 
Распространенность МС также 
резко возрастала в постменопаузе, 
составляя 32,7% с  учетом исход-
ных нарушений, и была четко вза-
имосвязана, как, впрочем, и часто-
та СД 2 типа, с вышеуказанными 
гормональными сдвигами, а имен-
но, с  более высоким показателем 
свободных андрогенов и  низким 
уровнем ГСПС [13, 14]. Интересно, 
что последний анализ результа-
тов SWAN в группе 1528 женщин 
(средний возраст 46 лет) показал, 
что ОТ на конкретный момент вре-
мени служил четким предиктором 
будущих изменений уровня ГСПС 
и тестостерона [15]. При последу-
ющем визите с каждым дополни-
тельным стандартным отклонени-
ем (СО) этого показателя уровень 
ГСПС был ниже на 0,04–0,15 СО, 
а  тестостерона  – выше на  0,08–
0,13  СО. Соотношение между 
уровнем эстрадиола и величиной 
ОТ (выраженностью центрального 
ожирения) в  переходный период 
оказалось более сложным вслед-
ствие значительной вариабельнос-
ти уровней эстрадиола (E2) и фол-
ликулостимулирующего гормона 
(ФСГ) [16]. Авторы выявили четы-

ре различных паттерна изменений 
уровня E2 (медленное снижение 
(26,9%), пологая кривая (28,6%), 
повышение/медленное снижение 
(13,1%) и повышение/резкое сни-
жение (31,5%)) и три различные ха-
рактеристики концентрации ФСГ 
(низкая (10,6%), средняя (48,7%) 
и  высокая (41,7%)). Для женщин 
с ожирением оказались более ха-
рактерными пологая кривая уров-
ня E2 и низкие значения ФСГ.
Таким образом, авторы исследова-
ния SWAN определили следующую 
временную последовательность 
метаболических и  гормональных 
сдвигов у  женщин в  переходный 
период: изменения уровня по-
ловых стероидов следуют за  уве-
личением веса, а  не наоборот. 
В  проспективных исследованиях 
только начинают анализироваться 
потенциальные корреляции между 
хронологическим и овариальным 
«старением» и  многое остается 
неясным. Учитывая сложные вза-
имоотношения между концентра-
цией ГСПС, уровнем свободных 
андрогенов и развитием ИР, невоз-
можно с достоверностью сказать, 
является ли повышение содержа-
ния свободного тестостерона при-
чиной или только одним из звень-
ев в  цепи этих взаимосвязанных 
нарушений, но наличие такой кор-
реляции было убедительно про-
демонстрировано в этом крупном 
испытании.
Известно, что повышение уровня 
андрогенов само по себе усилива-
ет ИР и способствует увеличению 
веса [17]. Тем не менее ожирение 
(даже подкожное) усиливает про-
дукцию андрогенов путем усиле-
ния активности 17-бета-гидрок-
систероиддегидрогеназы типа 5 
в жировой ткани [18]. Как андро-
гены, так и ИР снижают уровень 
ГСПС. Адипонектин – противо-
воспалительный белок, секретиру-
емый адипоцитами, – играет важ-
ную защитную роль в отношении 
ИР и атеросклероза, повышает вос-
приимчивость тканей к инсулину 
и участвует в реакциях окисления 
липидов. В недавнем исследовании 
[19] авторы выявили U-образный 
профиль концентрации этого важ-
ного белка: более низкие значения 

Тема номера: женское здоровье

При выборе препарата для ЗГТ 
предпочтение следует отдать 

прогестагену дроспиренону с уникальным 
сочетанием антиандрогенных 

и антиминералокортикоидных эффектов, 
поскольку комбинация «1 мг 17-бета-

эстрадиола + 2 мг дроспиренона» 
оказывает профилактическое 

воздействие в отношении 
взаимосвязанных неблагоприятных 

изменений композиционного состава 
тела/развития висцерального ожирения 

и углеводно-инсулинового обмена.
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в раннюю и позднюю стадии пере-
ходного периода, а  затем в  пост-
менопаузе некоторое повышение, 
при этом уровни адипонектина 
отрицательно коррелировали 
с уровнем свободных андрогенов 
и положительно – с концентраци-
ей ГСПС.
Центральный (висцеральный) 
жир секретирует множество ве-
ществ (адипоцитокинов) с разно-
образными биологическими функ-
циями: цитокины и паракринные 
трансмиттеры, включая лептин, 
являющийся одним из  вызываю-
щих ИР и гипертриглицеридемию 
факторов, фактор некроза опу-
холи альфа (ФНО-альфа), транс-
формирующий фактор роста бета 
(ТФР-бета), интерлейкин (ИЛ) -1 
и  ИЛ-6, резистин, получивший 
свое название из-за  способности 
вызывать резистентность тканей 
к  действию инсулина, висфатин, 
активатор ингибитора плазмино-
гена, ангиотензиноген  – предше-
ственник ангиотензина II – и не-
эстерифицированные жирные 
кислоты, что связано с  неблаго-
приятным изменением профиля 
провоспалительных веществ [20, 
21], повышает риск ИР, дислипи-
демии и  артериальной гиперто-
нии, влечет за  собой изменение 
гормонального фона и повышение 
риска ССЗ у женщин в постмено-
паузе [22]. Кроме того, активация 
ренин-ангиотензин-альдостеро-
новой системы (РААС) у женщин 
в постменопаузе играет ключевую 
роль в развитии большинства не-
гативных метаболических, сосу-
дистых эффектов и в повреждении 
органов-мишеней [23].
Таким образом, становится по-
нятной совокупность выявленных 
в  ходе SWAN нарушений: повы-
шение уровня андрогенов, низкая 
концентрация ГСПС, ИР и  уве-
личение веса/перераспределение 
жира. И хотя временная последо-
вательность развития гормональ-
ных сдвигов и  метаболических 
расстройств остается до  конца 
не ясной, женщинам в переходный 
период нужно четко понимать, 
что профилактика абдоминаль-
ного ожирения крайне важна для 
предупреждения ССЗ и СД 2 типа. 

Ключевой вывод, который можно 
сделать по  результатам SWAN, – 
потеря веса, связанная с уменьше-
нием висцерального жира, может 
существенно снизить риск ССЗ 
и должна быть отнесена к приори-
тетам здравоохранения.

Старение кожи и взаимосвязь 
с метаболическими 
нарушениями
Безусловно, наряду с  повышени-
ем веса старение кожи оказывает 
резко негативное влияние на  ка-
чество жизни женщин в  пере-
ходный период. Кожа  – важный 
орган-мишень для многих гормо-
нов, включая половые стероиды, 
поскольку их рецепторы пред-
ставлены практически во всех ее 
структурах [24]. Половые гормоны 
оказывают существенное влияние 
на  композиционный состав, тол-
щину, эластичность кожи, гигро-
скопические свойства, кровоток, 
барьерную функцию, рост волос 
и др., поэтому их адекватные уров-
ни необходимы для поддержа-
ния ее структурной целостности 
и функциональных возможностей. 
Многие женщины начинают отме-
чать сухость, снижение упругос-
ти, эластичности и вялость кожи, 
плохое заживление ран уже через 
несколько месяцев после наступле-
ния менопаузы [25].
Ожирение напрямую или косвен-
но через связанные с ним другие 
метаболические расстройства 
вносит свой вклад в  появление 
нарушений кожи и ее придатков. 
Например, для лиц с избыточным 
весом характерна повышенная 
трансэпидермальная потеря жид-
кости и сухость кожи [26], умень-
шение капиллярной реактивности 
кожи [27], появление легкой эри-
темы [28] и более выраженный ги-
пергидроз из-за наличия множест-
венных кожных складок [29].
Целью недавнего европейского ко-
гортного исследования [30] явилась 
субъективная оценка женщинами 
изменения роста волос в области 
волосистой части головы, лица 
и тела в постменопаузе. Это пер-
вое крупное эпидемиологическое 
исследование за  последние более 
чем 20 лет, в котором рассматри-

вался рост волос в трех различных 
областях тела в зависимости от ме-
нопаузального статуса. Всего 41% 
женщин отметили снижение роста 
волос в различных областях тела, 
из них 26% – в области «скальпа», 
9% – в лобной и височной областях 
(«по мужскому типу»). Появление 
роста волос на лице отметили 39% 
участниц, из  них 32%  – в  облас-
ти подбородка, а 22% – над верх-
ней губой. В  этом исследовании 
[30] было выявлено два различ-
ных типа нарушения роста волос: 
1)  женщины с  общей потерей 
волос имели значимо более низ-
кие показатели роста волос на теле 
(p < 0,001) и 2) у женщин с потерей 
волос в лобной и височной облас-
тях отмечалось повышение роста 
волос на лице (р < 0,05), при этом 
усиленная потеря волос в области 
лба коррелировала с  появлени-
ем «усиков» (р < 0,05), а в облас-
ти висков – с увеличением роста 
волос на  подбородке (р < 0,05). 
Поскольку частота субъективно 
отмечаемого роста волос на лице 
не зависела от возраста женщин и, 
как правило, выявлялась в ранней 
постменопаузе, авторы предло-
жили незамедлительно начинать 
лечение антиандрогенами, такими 
как спиронолактон, или ингибито-
рами ароматаз.
Как уже отмечалось, висцеральная 
жировая ткань продуцирует анд-
рогены, а снижение при этом уров-
ня ГСПС дополнительно повышает 
содержание свободных андрогенов 
и связанные с этим патологические 
изменения кожи и  ее придатков: 
акне, гирсутизм, андрогенная ало-
пеция вне зависимости от возраста 
женщины [31–34].

Поддержание здорового образа 
жизни
Основная цель антивозрастной 
медицины – замедление процессов 
старения, увеличение продолжи-
тельности активной, деятельной 
и «качественной» жизни.
В 2011 г. Американская ассоциация 
сердца (American Heart Association, 
AHA) обновила свои рекоменда-
ции по  вопросам профилактики 
ССЗ у женщин [35]. В этих реко-
мендациях введена новая катего-
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рия «идеальное сердечно-сосу-
дистое здоровье», включающая 
отсутствие факторов риска, ИМТ 
< 25 кг/м2, регулярную умерен-
ную/интенсивную физическую 
активность и  здоровую диету. 
Интересно, что в нашумевшем ис-
следовании WHI (Women Health 
Initiative – Инициатива по здоро-
вью женщин) только 4% женщин 
соответствовали этой «идеаль-
ной» категории, а  13% участниц, 
хотя и не имели никаких факторов 
риска, но  при этом не  следова-
ли здоровому образу жизни [36]. 
В пользу важности здорового об-
раза жизни свидетельствуют сле-
дующие цифры: число серьезных 
сердечно-сосудистых событий (ин-
фаркт миокарда, инсульт, смерть 
от ИБС) в течение 10 лет наблю-
дения составило 2,2% у пациенток 
с исходно повышенным сердечно-
сосудистым риском, но придержи-
вавшихся здорового образа жизни, 
и 2,6% – у тех, кто изначально имел 
оптимальный профиль рисков, 
но  не следовал «здоровым» при-
вычкам [36]. Таким образом, этот 
показатель оказался практически 
равным в этих двух подгруппах.
Во  многих испытаниях, включая 
вышеупомянутое исследование 
SWAN, подтверждена важность 
адекватной физической активнос-
ти для профилактики прибавки 
веса у женщин в переходный пери-
од [37, 38] за счет снижения глав-
ного фактора риска – ИР [13, 14] – 
и  сохранения чувствительности 
к  инсулину в  скелетных мыш-
цах. Полагают, что поддержание 
на должном уровне физической ак-
тивности является более важным, 
чем гипокалорийная диета, в  ка-
честве долговременной стратегии 
по  оптимизации веса у  женщин 
в переходный период.
Крайне важно ставить перед жен-
щинами выполнимые задачи  – 
наиболее успешные поведенческие 
стратегии по  изменению образа 
жизни включают предотвраще-
ние дальнейшего увеличения веса 
или всего 5%-ную его потерю [39]. 
В проспективном (средний период 
наблюдения 8 лет), когортном ис-
следовании в рамках стандартной 
скрининговой программы по изу-

чению здоровья населения Тайва-
ня (общее количество участников 
составило  416 175 человек, из них 
199 265 мужчин и 216 910 женщин) 
[40] авторы показали, что физичес-
кие занятия в  течение меньшего 
количества времени, чем обычно 
рекомендуемые 150 минут в неде-
лю, могут оказаться полезными. 
Регулярные физические занятия 
умеренной интенсивности в тече-
ние 15 минут в день, или 90 минут 
в неделю, оказали благоприятное 
влияние даже у  лиц с  повышен-
ным сердечно-сосудистым рис-
ком (снижение общей смертности 
на 14%, а предполагаемое увеличе-
ние продолжительности жизни – 
на 3 года). Даже «скромная» потеря 
веса на 5,6 кг за 3 года посредством 
изменения образа жизни снижает 
риск развития СД  2 типа на  58% 
у  женщин с  избыточным весом 
и  нарушенной толерантностью 
к  глюкозе, несмотря на  сохране-
ние лишнего веса [41]. Крайне 
важно сбалансированное питание, 
так как ежедневное высокое по-
требление овощей и  фруктов яв-
ляется не только источником не-
обходимых питательных веществ 
и  клетчатки, но  и снижает риск 
важнейших хронических заболе-
ваний [42]. Общеизвестно влия-
ние различных пищевых факторов 
на функцию кожи, однако меньше 
данных о  влиянии диеты на  ста-
реющую кожу. По данным иссле-
дования NHANES (National Health 
and Nutrition Examination Survey – 
Национальный опрос по изучению 
здоровья и питания), более высо-
кое потребление витамина C и ли-
нолевой кислоты и  более низкое 
потребление жиров и  углеводов 
четко коррелировало с  меньши-
ми проявлениями старения кожи 
(морщины, сенильная сухость 
и атрофия) у женщин (количест-
во участниц  – 4025) в  возрасте 
от 40 до 74 лет [43]. Таким обра-
зом, рекомендации по здоровому 
питанию могут оказаться более 
эффективными, если сообщить 
женщинам о дополнительных вы-
годах в отношении профилактики 
старения кожи наряду с другими 
преимуществами для здоровья 
в целом.

Роль ЗГТ в профилактике 
метаболических расстройств 
Как уже отмечалось, предраспо-
ложенные к  ожирению женщи-
ны чаще испытывают приливы, 
а значит, с большей вероятностью 
будут нуждаться в заместительной 
гормональной терапии (ЗГТ). Ко-
личество доступных работ в этой 
популяции женщин недостаточно, 
что требует проведения дальней-
ших исследований. В любом слу-
чае при обсуждении вмешательств, 
которые следует использовать 
у  женщин в  период менопаузы, 
подверженных риску увеличения 
веса, развития ИР и других мета-
болических расстройств, должно 
рассматриваться благоприятное 
воздействие эстрогенов на  эти 
процессы [44–46].
В кокрановском обзоре примене-
ния комбинированной ЗГТ у жен-
щин в менопаузе не было найдено 
доказательств ее благоприятного 
влияния на  вес и  перераспреде-
ление жировой ткани [47]. Ав-
торы признали, что результаты 
представленных работ не  давали 
возможности составить четкое 
мнение о влиянии ЗГТ на соотно-
шение ОТ/ОБ и накопление жира, 
поскольку отсутствовали данные 
о  фармакокинетических, клини-
ческих, метаболических эффектах 
и  отрицательных воздействиях 
отдельных типов гормонов. Не-
обходимо продолжить изучение 
вопроса воздействия терапии эс-
трогенами и отдельными прогес-
тагенами на висцеральное ожире-
ние и другие маркеры, изменение 
которых предшествует нарушению 
толерантности к глюкозе и увели-
чению риска ССЗ в перименопаузе 
и ранней постменопаузе.

Выбор прогестагена в составе ЗГТ
Помимо возраста женщины и про-
должительности постменопаузы, 
большое значение имеет правиль-
ный выбор препарата с  учетом 
дозы, фармакологических свойств 
гормональных компонентов 
и  пути их введения. Женщинам 
с  интактной маткой назначается 
комбинированная (эстроген-про-
гестагенная) ЗГТ в  циклическом 
или непрерывном режиме в  за-
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висимости от фазы климактерия. 
Своевременное назначение такой 
терапии до момента развития серь-
езных кардиометаболических рас-
стройств, включающей правильно 
подобранный прогестаген, не про-
тиводействующий благоприятно-
му влиянию эстрогена, а – лучше – 
обладающий дополнительным 
терапевтическим воздействием, 
может снизить жировую массу или 
повлиять на ее перераспределение, 
дислипидемию и  чувствитель-
ность к инсулину [48, 49].
Хотя все прогестагены являются 
агонистами рецепторов к прогес-
терону, они значимо отличаются 
по степени сродства к другим сте-
роидным рецепторам, а  значит, 
по  своим сосудистым и  метабо-
лическим эффектам. В  ходе ис-
следования WHI использовалась 
комбинация конъюгированных 
эквинных эстрогенов с медрокси-
прогестерона ацетатом, обладаю-
щим остаточными андрогенными 
и  глюкокортикоидными свойст-
вами, а следовательно, способным 
нивелировать благоприятные сосу-
дистые и метаболические эффекты 
эстрогенов. При выборе препарата 
для ЗГТ предпочтение следует от-
дать прогестагену дроспиренону 
с  уникальным сочетанием анти-
андрогенных и антиминералокор-
тикоидных эффектов, поскольку 
комбинация «1 мг 17-бета-эстра-
диола + 2 мг дроспиренона» оказы-
вает профилактическое воздейст-
вие в отношении взаимосвязанных 
неблагоприятных изменений ком-
позиционного состава тела/раз-
вития висцерального ожирения 
и углеводно-инсулинового обмена. 
В последнее время широко обсуж-
дается потенциальная роль РААС 
и  прогестерона/прогестагенов 
с  антиминералокортикоидными 
свойствами в контроле веса и про-
филактике развития висцерально-
го ожирения, так как доказана клю-
чевая роль минералокортикоидных 
рецепторов в  дифференцировке 
жировой ткани [50]. В  клиничес-
ких условиях подавление актив-
ности РААС с  использованием 
ингибиторов ангиотензинпревра-
щающего фермента и блокаторов 
рецепторов альдостерона связано 

с  восстановлением чувствитель-
ности к  инсулину и  снижением 
частоты СД 2 типа на 20–30% [51].
Весомым доказательством благо-
приятного влияния комбинации 
«1 мг 17-бета-эстрадиола + 2 мг 
дроспиренона» на метаболические 
расстройства, предшествующие 
развитию ССЗ, являются впечат-
ляющие результаты исследова-
ния EURAS-HRT (European Active 
Surveillance Study of Women taking 
HRT – Европейское исследование 
выживаемости женщин, прини-
мающих ЗГТ, с  активным наблю-
дением) – контролируемого, про-
спективного, неинтервенционного 
исследования с активным наблю-
дением, проведенного в 7 европей-
ских странах [52]. В исследовании 
приняли участие 30 597 женщин 
(более 101 715 женщин-лет наблю-
дения), набор которых проводился 
в  1052 европейских клинических 
центрах. На фоне комбинации «1 мг 
17-бета-эстрадиола + 2 мг дроспи-
ренона» откорректированный в за-
висимости от множества факторов, 
которые могли повлиять на резуль-
таты, относительный риск артери-
альной тромбоэмболии (n  =  265) 
составил 0,4 (95% ДИ 0,1–1,1), ост-
рого инфаркта миокарда (n = 125) – 
0,5 (95% ДИ 0,2–1,2), ишемическо-
го инсульта (n = 140)  – 0,5 (95% 
ДИ 0,2–1,0); p < 0,05 по сравнению 
с  другими препаратами для не-
прерывного комбинированного 
режима ЗГТ. Доля женщин, не по-
лучавших гипотензивную терапию, 
была значимо выше на фоне этого 
препарата по сравнению с другими 
комбинированными препаратами 
для непрерывного режима ЗГТ, что 
подтвердило ранее полученные ре-
зультаты многих рандомизирован-
ных клинических исследований 
[53, 54].
Благодаря антиандрогенному вли-
янию дроспиренона, комбинация 
«1 мг 17-бета-эстрадиола + 2 мг 
дроспиренона» улучшает боль-
шинство качественных характе-
ристик кожи (снижение сухости, 
повышение гидратации, нормали-
зация салоотделения по данным се-
буметрии, снижение числа мелких 
мимических и  статических мор-
щин и  улучшение внешнего вида 

кожи в целом) и при этом обладает 
определенными преимуществами 
в  отношении себореи, акне, гир-
сутизма, андрогенной алопеции, 
связанных с часто развивающейся 
в постменопаузе относительной ги-
перандрогенией [55, 56].

Заключение
Не  вызывает сомнения то, что 
своевременное влияние на  про-
цессы, лежащие в основе старения 
организма, является более про-
дуктивным подходом, чем борьба 
с уже свершившимися необрати-
мыми возрастными изменениями 
и развившимися хроническими за-
болеваниями. Ключевой фактор – 
профилактика и раннее выявление 
факторов риска, а  также при не-
обходимости активная и своевре-
менная медикаментозная терапия. 
Крайне важно повышать мотива-
цию женщин к ведению здорового 
образа жизни в первой ее полови-
не, чтобы «не  встретиться» с  ос-
новными хроническими болезня-
ми старения во  второй или хотя 
бы отложить их развитие на более 
поздний период.
Переходный период – идеальное 
время для обсуждения с женщиной 
профиля рисков, вопросов предот-
вращения увеличения веса и разра-
ботки долгосрочной профилакти-
ческой программы по сохранению 
здоровья и  качества жизни. ЗГТ 
благотворно отражается на внеш-
нем облике и психоэмоциональном 
состоянии женщин, обеспечивая 
стойкий эстетический эффект (со-
хранение нормального веса/женс-
ких пропорций тела и улучшение 
состояния кожи). Своевременно 
назначенная и  индивидуально 
подобранная ЗГТ может явиться 
важным компонентом здорового 
старения и  полностью укладыва-
ется в  концепцию QALY, так как 
улучшает качество жизни и повы-
шает ее продолжительность, сни-
жая общую смертность, согласно 
данным доказательной медицины 
[57, 58]. С  экономической точки 
зрения ЗГТ можно рассматривать 
в качестве рентабельной стратегии 
улучшения качества жизни и здо-
ровья женщин в ранней постмено-
паузе.  

Тема номера: женское здоровье
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Яичниковый и маточный 
менструальный цикл: 

функциональные 
нарушения и методы 

негормональной коррекции

Д. м. н., проф. И.В. КУЗНЕЦОВА

ГБОУ ВПО 
«Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова»

Функциональные расстройства менструального цикла имеют разное 
происхождение и реализуются в виде гипоталамо-гипофизарной дисфункции, 
овариальной дисфункции (ановуляция и гиполютеинизм), эндометриальной 
дисфункции (недостаточность пролиферативной и/или секреторной фазы). 
Лечение пациенток с нарушениями менструального цикла представляется 
длительным многоцелевым процессом, модифицирующимся в зависимости 
от причины нарушений, возраста больной и конкретных задач, которые 
пациентка ставит перед клиницистом.

Женская репродуктивная 
система на протяжении 
длительного периода ее 

жизни от  менархе до  менопаузы 
характеризуется высокой актив-
ностью яичников, формирую-
щей под влиянием центральной 
нервной системы регулярный 
менструальный цикл. Процессы 
фолликулогенеза и  стероидоге-
неза в  яичниках инициируются 
во  время внутриутробного раз-
вития, долгое время происходят 
на  гонадотропин-независимых 
стадиях, приобретая чувствитель-
ность к  гонадотропной стимуля-
ции только в  периоде полового 
созревания. В  пубертате, после 
реактивации гипоталамо-гипо-
физарно-овариальной оси, фол-
ликулы начинают расти, по мере 
становления ритмической секре-
ции гонадотропинов достигая все 
больших размеров. Стероидоген-
ная активность фолликулов увели-
чивается прямо пропорционально 
их величине, и фолликул диамет-
ром 16 мм обеспечивает продук-
цию эстрогенов, достаточную для 
полноценной пролиферации эн-
дометрия. Но в начале пубертата 
количество эстрадиола оказыва-

ется недостаточным для индукции 
пика лютеинизирующего гормона 
(ЛГ), следовательно, овуляции 
не происходит, а доминирующий 
фолликул подвергается атрезии. 
По мере созревания гипоталами-
ческой регуляции и окончательно-
го исчезновения ингибирующих 
нейрональных влияний на секре-
цию гонадолиберина (гонадотро-
пин-рилизинг-гормон) устанавли-
вается позитивная обратная связь 
и инициируется овуляция.
Установление овуляторного цикла 
еще не означает его полноценнос-
ти, и на несколько лет лютеиновая 
фаза характеризуется недостаточ-
ностью функции желтого тела, 
обусловленной незрелостью гипо-

таламо-гипофизарно-яичниковой 
оси. Стероидогенная активность 
желтого тела растет постепенно, 
отражая становление зрелого типа 
секреции гонадотропинов с  вы-
равниванием по амплитуде и час-
тоте ночного и  дневного пульсо-
вого ритма. Полное созревание 
системы «гипоталамус – гипофиз – 
яичники» означает развитие и ову-
ляцию доминантного фолликула, 
обеспечивающего полноценную 
лютеиновую фазу в каждом цикле.
Именно такое зрелое функциони-
рование яичников характеризует 
большую часть репродуктивного 
периода и обеспечивает возмож-
ность зачатия и  вынашивания 
беременности. Внешним показа-
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 ✓ Начало менструальной функции в возрастных границах 
от 9 до 16 лет

При этом кровяные выделения из половых путей у девочки 
до развития вторичных половых признаков не могут 
считаться нормальной менструацией вне зависимости 
от возраста. Отсутствие менструаций при неразвитых 
вторичных половых признаках в возрасте 14 лет может 
рассматриваться как первичная аменорея, поскольку 
менархе до 16 лет при такой задержке полового развития 
гарантированно не наступит.

 ✓ Длительность менструального цикла от первого дня 
менструации до первого дня следующей менструации – 
в пределах от 21 до 42 дней

Вариабельная длительность менструального цикла, 
выходящая за указанные рамки, в норме может наблюдаться 
в течение первых 2 лет после менархе и в перименопаузе 
у женщины старше 45 лет. Сокращение менструального 
цикла менее 21 дня обозначается термином «полименорея», 
удлинение более 42 дней – «олигоменорея», отсутствие 
менструаций в течение 6 месяцев и более – «аменорея».

Критерии  физиологической нормы функционирования женской репродуктивной системы

 ✓ Количество дней менструального кровотечения 
от 3 до 7 и количество теряемой крови до 80 мл

Под менструальным кровотечением подразумеваются 
кровяные выделения, для контроля которых в течение суток 
недостаточно одного стандартного гигиенического средства. 
Кровяные выделения меньшей интенсивности обозначаются 
как кровомазанье и не учитываются при подсчете длительности 
менструации. Уменьшение продолжительности менструального 
кровотечения называется «гипоменорея»; увеличение – 
«меноррагия». К меноррагиям относят также менструальные 
кровотечения, сопровождающиеся повышенной потерей крови, 
которая оценивается по субъективному ощущению усиления 
менструальных выделений или по объективному критерию 
снижения уровня гемоглобина после менструации (можно 
также ориентироваться на количество гигиенических средств, 
используемых женщиной).

 ✓ Отсутствие кровотечений и кровомазанья, помимо 
циклических менструаций

Ациклические кровотечения или кровомазанье 
обозначаются как «метроррагии». Предменструальное 

телем нормальной функции яич-
ников служит нормальный менст-
руальный цикл.
Угасание функции яичников раз-
вивается вследствие снижения 
фолликулярного резерва, наруше-
ния фолликулогенеза, усиления 
апоптоза и  атрезии фолликулов. 
Возрастное снижение количества 
фолликулов носит биэкспонен-
циальный характер и  ускоряется 
более чем в 2 раза, когда их коли-
чество падает ниже 25 000, в сред-
нем в 37,5 лет. От начала снижения 
фолликулярного пула до менопау-
зы проходит в среднем 13 лет [1], 
и за это время постепенно снижа-
ется секреция женских половых 
гормонов, повышается уровень 
фолликулостимулирующего гор-
мона (ФСГ) и, несколько позже, ЛГ. 
На фоне гормональных изменений 
нарушается менструальный цикл, 
что считается нормой у женщины 
в возрасте старше 45 лет и обоз-
начается термином «перименопа-
уза». Менопауза определяется как 
последняя спонтанная менструа-
ция и устанавливается ретроспек-
тивно, если у женщины в возрасте 
старше 40 лет менструации отсут-
ствовали в течение 12 месяцев [2].

Физиологическая норма функ-
ционирования репродуктивной 
системы укладывается в  рамки 
определенных параметров менст-
руального цикла с  допустимыми 
возрастными отклонениями.
Четкий менструальный ритм 
в  репродуктивном периоде есть 
отражение женского здоровья, 
показатель возможности зачатия 
и рождения ребенка, то есть тех ха-
рактеристик, которые необходимы 
женщине для самоидентификации 
и комфортного психологического 
статуса. Нарушения менструаль-
ного ритма пугают неизвестнос-
тью причин и последствий и по-
этому служат частым поводом для 
обращения к врачу. Для врача ано-
малии менструальной функции 
являются симптомом огромного 
количества различных заболе-
ваний, в первую очередь органи-
ческого происхождения. Но даже 
в  отсутствие органического суб-
страта нарушений менструальная 
дисфункция несет в  себе угрозу 
ближайших и отдаленных ослож-
нений, которые, вне всяких сомне-
ний, должны быть предотвращены 
до первых признаков их формиро-
вания.

Функциональные расстройства 
менструального цикла имеют 
разное происхождение и реализу-
ются в виде гипоталамо-гипофи-
зарной дисфункции, овариальной 
дисфункции (ановуляция и  ги-
полютеинизм), эндометриальной 
дисфункции (недостаточность 
пролиферативной и/или секретор-
ной фазы).
Ановуляция обычно проявляется 
в нарушении длительности менст-
руального цикла [3], от  полиме-
нореи и менометроррагии до аме-
нореи. Гиполютеинизм может 
не иметь клинических проявлений 
в виде нарушений менструально-
го цикла, в случаях клинической 
манифестации он сопровождает-
ся меноррагиями и/или метрор-
рагиями при сохраненном ритме 
менструаций. Меноррагии могут 
также появляться в условиях нор-
мальной секреции прогестерона 
желтым телом, возникая в  ре-
зультате нарушения обмена про-
стагландинов в эндометрии. Ана-
логичное происхождение имеет 
идиопатическая дисменорея. 
В  репродуктивном периоде рас-
стройства менструальной функ-
ции, сопровождающиеся ановуля-
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и постменструальное кровомазанье считается 
патологическим, если общее количество дней 
менструации превышает неделю. Ациклические 
кровяные выделения могут возникать в любой день 
менструального цикла при сохраненном ритме 
менструации, но могут также представлять форму 
нарушений при отсутствии нормального менструального 
ритма (например, метроррагия – длительное необильное 
кровотечение / кровомазанье после задержки менструации 
на 3 месяца). При наличии обильных ациклических 
кровотечений используется термин «менометроррагия» 
(приведенный выше пример с обильным кровотечением, 
превышающим обычные менструальные выделения, 
характерные для женщины). Под менометроррагией 
понимают также сочетание меноррагий и метроррагий.

 ✓ Отсутствие жалоб, связанных с менструациями
Здоровая женщина не должна ощущать ни приближения 
менструации, ни каких-либо болезненных или других 
неприятных симптомов во время менструального 
кровотечения. Незначительный дискомфорт, впрочем, 

допустим, но если предменструальные/менструальные 
симптомы нарушают качество жизни женщины или 
ее окружения и вынуждают менять привычный образ 
жизни, то необходимо рассматривать их как патологию, 
выявлять их причины (не всегда функциональные!) 
и прибегать к лечению. В отсутствие органического 
или экстрагенитального субстрата нарушений жалобы, 
ассоциированные с лютеиновой фазой менструального 
цикла, классифицируются как «предменструальный 
синдром», а боль во время менструации изолированно 
или в совокупности с вегетативными расстройствами – 
«дисменорея».

 ✓ Окончание менструальной функции не ранее 40–45 лет
Средний возраст менопаузы – 50–53 года. Прекращение 
менструаций в возрасте до 40 лет обозначается как 
«преждевременная менопауза», а в промежутке 
от 40 до 45 лет – «ранняя менопауза». В течение 
перименопаузы менструальный цикл может терять свою 
регулярность и представлять собою эпизоды олигоменореи, 
аменореи, чередующиеся с метроррагиями.

цией или гиполютеинизмом, несут 
в  себе угрозу бесплодия и  невы-
нашивания беременности. Такие 
же последствия возникают при 
изолированной эндометриальной 
дисфункции, обычно возникаю-
щей вторично, после перенесенно-
го воспалительного заболевания 
эндометрия, и сопровождающейся 
десинхронизацией его созревания 
по сравнению с ростом фоллику-
ла, либо недостаточной секретор-
ной трансформацией эндометрия 
на  фоне адекватной продукции 
прогестерона. Ановуляция имеет 
и  отсроченные неблагоприятные 
влияния: длительно существую-
щая неприкрытая эстрогенная 
стимуляция эндометрия предрас-
полагает к развитию гиперпласти-
ческих и неопластических процес-
сов в гормонозависимых тканях.
Гипоталамическая дисфункция 
вносит свой вклад в клиническую 
симптоматику нарушений менст-
руального цикла, проявляясь 
в виде вазомоторных и психовеге-
тативных расстройств. Классичес-
кий пример вазомоторных нару-
шений – приливы жара – обычно 
ассоциированы со стойким сниже-
нием секреции эстрадиола ниже 

уровня ранней фолликулярной 
фазы нормального менструаль-
ного цикла (< 80 пг/мл). Прили-
вы жара начинаются с  верхней 
половины туловища и  распро-
страняются на шею и лицо, могут 
сопровождаться потливостью, 
сердцебиением, продолжаются 
от нескольких секунд до несколь-
ких минут, имеют тенденцию уча-
щаться по ночам, приводя к нару-
шениям сна. Механизм приливов 
не изучен, они считаются резуль-
татом нестабильности вегетатив-
ной нервной системы на фоне сни-
жения эстрогенов. Полагают, что 
у женщин с тяжелыми приливами 
термонейтральная зона является 
слишком «узкой», в  связи с  чем 
даже незначительное повышение 
температуры или изменение ак-
тивности нейротрансмиттерных 
систем, воспринимаемое как тако-
вое, приводит к разворачиванию 
«классической» картины прилива. 
Вазомоторные симптомы не  яв-
ляются следствием эстрогенного 
дефицита в строгом смысле этого 
слова, они представляют собой 
своеобразную «абстиненцию» 
эстрогенчувствительных нейро-
нальных систем, которые про-

должительное время находились 
в условиях высокого содержания 
половых гормонов. При первич-
ной эстрогенной недостаточнос-
ти приливы жара не  возникают, 
но могут появиться после отмены 
длительного курса заместитель-
ной гормональной терапии. При-
ливы жара возникают у  26–85% 
женщин после спонтанной мено-
паузы, у  80% сохраняются более 
года [4, 5], а 25% женщин страдают 
приливами 5 лет и более.
К другим вазомоторным симпто-
мам, обычно сопровождающим 
снижение эстрогенпродуцирую-
щей функции яичников, относят 
повышенную потливость, голо-
вокружение, головную боль, гипо-
тонию или гипертонию, ознобы, 
сердцебиение, боль в области серд-
ца, нарушение сна, снижение слуха 
или шум в ушах, чувство онемения 
различных участков тела, нехватку 
воздуха в закрытых помещениях.
У молодых пациенток гипоталами-
ческая дисфункция с вовлечением 
отделов вегетативной регуляции 
нервной системы выражается 
в виде цереброастенического син-
дрома, в том числе на фоне веге-
тососудистой дистонии, цефал-
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гического синдрома, синдрома 
астеновегетативных дисфункций, 
пароксизмальных (синкопаль-
ных) состояний [6]. В  клиничес-
кой симптоматике присутствуют 
метеозависимость самочувствия, 
головные боли, несистемные го-
ловокружения, зябкость конеч-
ностей, непереносимость духоты, 
сердцебиение, расстройства сна.
Происхождение симптомов эмо-
ционального и мотивационно-по-
веденческого характера при на-
рушениях менструального цикла 
до  конца не  ясно. Отчасти они 
обусловлены дисбалансом кате-
холэстрогенов, метаболитов про-
гестерона и других фракций поло-
вых гормонов в  головном мозге, 
но более вероятно их независимое 
формирование, параллельно с на-
рушениями регуляции менстру-
альной функции, ввиду общей 
причины (стрессовый фактор). 
К  психоэмоциональным симп-
томам относятся раздражитель-
ность, агрессивность, сонливость, 
слабость, повышенная утомляе-
мость, снижение толерантности 
к физическим нагрузкам, плакси-
вость, беспокойство, депрессия, 
забывчивость, невнимательность, 
снижение либидо. В  некоторых 
случаях на  фоне депрессии фор-
мируются нарушения пищевого 
поведения эмоциогенного харак-
тера, однако повышение аппетита 
может иметь и дисгормональную 
причину [7]. Когнитивные рас-
стройства включают нарушения 
концентрации внимания, пере-
ключаемости, умственную исто-
щаемость. Субъективно это часто 
воспринимается пациентками как 
нарушение памяти. Зависимость 
психоэмоциональных жалоб 
от вазомоторных симптомов про-
слеживается далеко не всегда.
С  позиций определения тактики 
ведения больных с нарушениями 
менструального цикла актуально 
выделять острые и  хронические 
нарушения [8]. Исходя из  об-
щеклинических представлений, 
к  хроническим нарушениям сле-
дует относить те состояния, ко-
торые персистируют в  течение 
6  и  более месяцев. Отношение 
к  острым и  хроническим состо-

яниям в  медицине значитель-
но варьирует. С  одной стороны, 
некоторые острые нарушения 
(в  гинекологии  – маточные кро-
вотечения, менструальная боль) 
требуют немедленного вмешатель-
ства, тогда как хронические рас-
стройства предполагают наличие 
времени на осмысление диагноза 
и планирование лечения. С другой 
стороны, курация хронических со-
стояний часто сопряжена с труд-
ностями подбора адекватных мер 
воздействия, поэтому процесс 
диагностического поиска и выра-
ботки рекомендаций не  должен 
затягиваться. Следует помнить, 
что острые функциональные на-
рушения менструального цикла 
в  гинекологии обычно имеют 
благоприятный прогноз по  вос-
становлению нормального менст-
руального ритма и поэтому могут 
купироваться не  только гормо-
нальными, но и негормональными 
воздействиями. При хронических 
расстройствах в большинстве слу-
чаев гормональной терапии избе-
жать не удается.
В  связи с  многофакторностью 
происхождения и последствий на-
рушений менструального цикла 
стратегия профилактики и  лече-
ния менструальной дисфункции 
складывается из нескольких ком-
понентов.

 ✓ Подлежат устранению симп-
томы, нарушающие качество 
жизни пациенток, а  именно: 
меноррагия, менометрорра-
гия, дисменорея, симптомы 
предменстру ального синдрома, 
а также разнообразные симпто-
мы гипоталамической и вегета-
тивной дисфункции.

 ✓ Сохранение и  восстановление 
репродуктивного потенциала 
требует разработки мер по вос-
становлению фертильности 
и  прегравидарной подготовке 
у женщин с нарушенным менс-
труальным циклом.

 ✓ Хроническая ановуляция ассо-
циирована с  высоким риском 
гиперпластических процес-
сов репродуктивной системы, 
обусловленным постоянной эс-
трогенной стимуляцией, следо-
вательно, требует мер по  про-

филактике пролиферативных 
заболеваний.

 ✓ Нарушения менструальной 
функ ции часто сочетаются 
с  ве ге тативной дисфункцией 
и  метаболическими наруше-
ниями, которые также следу-
ет корректировать даже в  от-
сутствие жалоб во  избежание 
формирования патологичес-
кой взаимосвязи гормональ-
ных и  обменных аномалий, 
поддер живающих друг друга.

В  разные возрастные периоды 
особенности причин и  проявле-
ний, значимость последствий на-
рушений менструальной функции 
будут меняться, и это определяет 
принципиальные подходы к  вы-
бору коррекции менструального 
цикла.
У подростков частота нарушений 
менструальной функции дости-
гает 15% в  популяции девушек 
12–18-летнего возраста. Овари-
альные расстройства, приводя-
щие к менструальной дисфункции 
в  данном возрастном периоде, 
чаще всего характеризуются ано-
вуляцией, ассоциированной с мно-
жественной атрезией фолликулов. 
В  результате у  подростков фор-
мируется либо нормоэстрогенная 
ановуляция (70–80%), которая ха-
рактеризуется монотонной секре-
цией эстрадиола на уровне ранней 
фолликулярной фазы нормаль-
ного цикла, либо истинная гипо-
эстрогения (10–15%), связанная 
со  снижением синтеза эстрадио-
ла. Примерно с  той же частотой 
(10–15%) у  девушек встречается 
гиперэстрогенная ановуляция, 
обусловленная персистенцией 
фолликула.
Учитывая физиологическую ан-
овуляцию у  девушек в  течение 
1,5–2 лет после менархе, эпизоды 
олигоменореи, аменореи, метрор-
рагий на  протяжении этого вре-
менного промежутка рассматри-
ваются как вариант становления 
менструальной функции и не тре-
буют гормонального вмешатель-
ства. Меноррагии, менометрорра-
гии, особенно сопровождающиеся 
снижением уровня гемоглобина, 
являются предметом для обследо-
вания и  лечения вне зависимос-



21
ЭФ. Эндокринология. 6/2012

Тема номера: женское здоровье

Литература 
→ С. 59–60

ти от времени их возникновения 
по отношению к менархе.
Особенностью формирования 
дисфункции яичников у подрост-
ков является ее развитие на фоне 
дисфункции центральных регули-
рующих структур и вегетативной 
нервной системы, к которой пред-
располагает возрастная незрелость 
этих образований. Отсутствие 
видимых симптомов нарушений 
со стороны нервной системы еще 
не  означает ее функционального 
благополучия, поэтому нарушения 
менструального цикла, не связан-
ные с органическими повреждени-
ями репродуктивной системы или 
экстрагенитальной патологией, 
всегда следует рассматривать как 
проявление несостоятельности 
гипоталамо-гипофизарной облас-
ти и проводить соответствующую 
коррекцию.
Основная доля нарушений менст-
руального цикла у  подростков 
приходится на  дисфункциональ-
ные причины, и  терапия таких 
состояний, за исключением мено-
метроррагий, может проводить-
ся с  помощью негормональных 
средств. В комплекс такого негор-
монального лечения обычно вхо-
дят витамины и  фитопрепараты. 
При патологическом становлении 
репродуктивной системы про-
цесс ее созревания затягивается, 
поэтому проводить комплексную 
негормональную терапию разумно 
циклами до достижения возраста 
23–24 лет.
Девушки и  молодые женщины 
с  функциональной гипоэстро-
генной ановуляцией в  качестве 
негормональной терапии могут 
получать фитоэстрогены, несте-
роидные вещества растительного 
происхождения из  класса поли-
фенольных соединений, облада-
ющие эстрогеноподобным вли-
янием на  организм человека [9]. 
Будучи намного слабее эндоген-
ного эстрадиола, фитоэстрогены 
оказывают антиэстрогенное или 
эстрогенное действие в условиях 
высокой или низкой эстрогенной 
насыщенности, то есть являют-
ся селективными модуляторами 
эстрогеновых рецепторов. Это 
свойство позволяет без опасений 

использовать их у больных с функ-
циональной гипоэстрогенией, по-
тому что спонтанное восстанов-
ление эстроген-продуцирующей 
функции яичников не  повлечет 
за собой негативных последствий 
в виде избыточной пролиферации.
Молодым женщинам с  нормо- 
и гиперэстрогенными типами ано-
вуляторной дисфункции, а также 
при овуляторных расстройствах 
дополнительное эстрогенное воз-
действие не  показано. Негормо-
нальное лечение в  этих случаях 
предусматривает возможность 
циклического применения вита-
минов и растительных экстрактов, 
эффекты которых направлены 
на  восстановление взаимосвязей 
отдельных звеньев репродуктив-
ной системы и ритма ее функци-
онирования.
Репродуктивный период жизни от-
личается от пубертата и по струк-
туре функциональных нарушений 
менструального цикла, и по целям, 
которые необходимо осуществить 
женщинам этой возрастной груп-
пы. Такое функциональное забо-
левание, как предменструальный 
синдром, наиболее часто манифес-
тирует у женщин зрелого репро-
дуктивного возраста. Заболевание 
поражает 13–26% популяции, при 
этом у 3–8% женщин наблюдается 
предменструальный дисфоричес-
кий синдром, ассоциированный 
с  множественными изменения-
ми психоэмоциональной сферы 
и поведенческими нарушениями. 
У  женщин с  ПМС для усиления 
действия  гормональной терапии 
(комбинированные оральные кон-
трацептивы, содержащие дроспи-
ренон) и  нивелирования ряда 
побочных эффектов психовегета-
тивного порядка возможно назна-
чение негормональных средств, 
в состав которых входят витами-
ны-адаптогены и  нейротропные 
аминокислоты.
Стабильное функционирование 
репродуктивной системы в  воз-
растном периоде от  19 до  40 лет 
делает маловероятным спонтан-
ное формирование хронических 
овуляторных расстройств. Тем 
не менее и в репродуктивном пе-
риоде проблема нарушений менст-

руального цикла сохраняет свою 
актуальность.
Неполноценная лютеиновая фаза, 
гиперандрогения, гиперпролакти-
немия, нарушения функции щито-
видной железы, некомпенсирован-
ный сахарный диабет, сниженный 
овариальный резерв при спонтан-
ном наступлении беременности 
могут осложнить ее течение, уве-
личивая риск преждевременного 
прерывания. Все эти состояния 
требуют прегравидарной подго-
товки, в комплекс которой можно 
включать и фитопрепараты, и ви-
тамины [10].
В  перименопаузе физиологичес-
кие особенности репродуктивной 
системы предрасполагают к отно-
сительной гиперэстрогении и из-
быточной пролиферации. Вместе 
с тем в перименопаузе появляются 
климактерические симптомы, ко-
торые нарушают качество жизни. 
Изменения метаболизма, психо-
вегетативные расстройства, свой-
ственные этому периоду жизни, 
также требуют внимания и  кор-
рекции.
Методом выбора в  терапии син-
дрома дефицита эстрогенов у па-
циенток с  противопоказаниями 
к гормональной терапии, а также 
у  женщин, отказавшихся от  нее, 
или тех, кому она не  показана, 
могут стать препараты расти-
тельного происхождения и  био-
логически активные добавки [11]. 
Использование фитоэстрогенов 
при нерезко выраженных жалобах 
и у здоровых женщин в постмено-
паузе с профилактической целью 
считается компонентом здорового 
образа жизни [12].
Таким образом, лечение пациен-
ток с  нарушениями менструаль-
ного цикла в  настоящее время 
представляется длительным 
многоцелевым процессом, моди-
фицирующимся в  зависимости 
от  причины нарушений, возрас-
та больной и  конкретных задач, 
которые пациентка ставит перед 
клиницистом. Но  при функцио-
нальных нарушениях своевремен-
ное и  рациональное назначение 
курсов негормональной терапии 
значительно улучшает прогноз за-
болеваний.  
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Агонисты гонадотропин-
рилизинг-гормона в лечении 
хронической тазовой боли, 
ассоциированной с эндометриозом
Д. м. н., проф. И.В. КУЗНЕЦОВА

ГБОУ ВПО 
«Первый МГМУ 

им. И.М. Сеченова»

В гормонотерапии эндометриоза используются антигонадотропины 
(даназол), агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ), прогестины, 

антипрогестины и комбинированные оральные контрацептивы. 
В статье обсуждается место агонистов ГнРГ в лечении гормонозависимых 

гинекологических заболеваний. Описаны схемы терапии, при которых 
применение агонистов ГнРГ (например, препарата Бусерелин-депо) 
у пациенток с умеренно тяжелой тазовой болью, ассоциированной 

с эндометриозом, позволяет задержать прогрессирование заболевания 
и улучшить качество жизни благодаря воздействию на все звенья патогенеза 

эндометриоза: гиперэстрогению, дисбаланс пролиферации и апоптоза, 
аномальную воспалительную/иммунную реакцию, активный неоангиогенез, 
что способствует быстрому устранению болевого симптома, уменьшению 

распространенности эндометриоидных поражений и длительному сохранению 
эффекта после окончания лечения.

Х роническая тазовая боль 
(ХТБ) относится к  груп-
пе болевых синдромов, 

включающей такие значимые за-
болевания и состояния, как остео-
артроз, миофасциальные боли, 
радикулопатия, головные боли 
и др. Актуальность проблемы ХТБ 
определяется и  высокой распро-
страненностью, и этиологическим 
разнообразием синдрома. ХТБ 
встречается приблизительно у 15% 
женщин в возрасте 18–50 лет. Даже 
если не учитывать гастроэнтероло-
гические, урологические и прочие 
болезни, ассоциированные с ХТБ, 
одни только гинекологические на-
рушения, лежащие в  основе ХТБ, 
представляют собой широкую па-
литру заболеваний: эндометриоз, 
злокачественные опухоли, синдром 

остаточных яичников, синдром 
тазовой венозной конгестии, вос-
палительные заболевания органов 
малого таза, туберкулезный саль-
пингит, спаечный процесс в малом 
тазу, кистозная доброкачественная 
мезотелиома, миома, послеопера-
ционные жидкостные образования 
брюшной полости воспалительного 
и невоспалительного генеза, адено-
миоз, дисменорея и  овуляторные 
боли, неэндометриоидные кисты 
придатков матки, атрезия цер-
викального канала, внематочная 
беременность, хронический эндо-
метрит, полипы эндометрия и цер-
викального канала, эндосальпин-
гоз (дистопия эпителия маточных 
труб), осложнения внутриматоч-
ной контрацепции (внутриматоч-
ная спираль), пролапс гениталий.

Самой частой причиной ХТБ 
у  женщин является эндометриоз, 
который поражает около 10% по-
пуляции женщин репродуктив-
ного возраста и определяется как 
доброкачественное заболевание, 
характеризующееся разрастанием 
вне полости матки ткани, имею-
щей морфологическое сходство 
со слизистой оболочкой тела матки. 
В свою очередь, именно боль пред-
ставляет собой самый частый симп-
том эндометриоза. Распространен-
ность эндометриоза у  пациенток 
с ХТБ достигает 40–70% [1], а при 
сочетании ХТБ и бесплодия эндо-
метриоз диагностируется у  84% 
пациенток. Наиболее типичной 
жалобой больных эндометриозом 
является дисменорея, но  обычны 
также диспареуния и  ацикличес-
кая тазовая боль, а также сочетание 
всех трех болевых симптомов [2].
Происхождение боли при эндо-
метриозе нельзя объяснить только 
развитием спаечного процесса или 
попаданием частиц эндометрия 
и крови на брюшину. Выраженность 
спаечного процесса, как и распро-
страненность самого эндометриоза, 
не коррелируют с тяжестью боли. 
Вероятно, не  столько сами эндо-
метриоидные гетеротопии, сколько 
факторы, обусловливающие их вы-
живание и инвазию, то есть факто-
ры развития эндометриоза, являют-
ся причиной болевого симптома.
Причины развития эндометриоза 
не ясны. Пик заболеваемости при-
ходится на 25–40 лет. К факторам 
риска относят неблагоприятные 
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экологические условия (диок-
син, продукты сгорания топлива), 
стресс, ранние, обильные, дли-
тельные менструации, короткие 
менструальные циклы, отсутствие 
родов, обструктивные пороки 
развития гениталий, спонтанные 
и  артифициальные аборты, внут-
риматочную спираль [3]. Главными 
патогенетическими звеньями эн-
дометриоза считаются локальное 
нарушение гормонального баланса, 
увеличивающее пролиферативный 
потенциал эктопических эндо-
метриальных клеток, генетически 
детерминированная склонность 
к избыточной пролиферации [4, 5], 
а также персистирующее воспале-
ние, вызванное как функциони-
рованием эндометриоидных гете-
ротопий, так и особой (вероятно, 
врожденной) склонностью тканей 
к избыточной воспалительной/им-
мунной реакции [6]. Не исключено, 
что характер восприятия болевого 
сигнала при эндометриозе, так же 
как и другие элементы воспалитель-
ной реакции, имеет генетически де-
терминированные особенности.
Патофизиология эндометриоза 
неразрывно связана с  формиро-
ванием его главного симптома  – 
тазовой боли. Активированные 
макрофаги, продуцирующие раз-
личные цитокины [6], не  только 
участвуют в  имплантации эндо-
метриальных клеток, но и вызы-
вают болевой сигнал. Например, 
интерлейкин-1 индуцирует синтез 
простагландинов, стимулирует 
пролиферацию фибробластов, на-
копление коллагена и образование 
фибриногена, то есть процессы, 
которые способствуют фиброзу 
и образованию спаек. Матриксные 
металлопротеиназы, воздействуя 
на  компоненты внеклеточного 
матрикса и вызывая его деструк-
цию, способствуют фиксации 
и  имплантации эктопического 
эндометрия в подлежащие ткани, 
вместе с  тем провоцируя каскад 
воспалительных изменений [7]. 
В  результате реализации воспа-
лительной реакции, локальной 
гиперэстрогении, повышенной 
активности макрофагов и  цито-
кинов в  тканях вырабатываются 
простагландины, избыточная кон-

центрация которых ответственна 
за возникновение боли [6].
Характеристики тазовой боли при 
эндометриозе в большей мере зави-
сят от локализации процесса, чем 
от  степени его распространения. 
Дисменорея – характерный, но не 
строго обязательный симптом эн-
дометриоза. Дисменорея обычно 
связана с отеком и экстравазацией 
в ткани, окружающие эндометрио-
идные гетеротопии, и чаще сопро-
вождает аденомиоз. Диспареуния 
обычно встречается при ретроцер-
викальном эндометриозе или при 
поражении крестцово-маточных 
связок. Оценка интенсивности 
болевых ощущений субъектив-
на, но  нестерпимая тазовая боль 
часто свидетельствует об инфиль-
тративном эндометриозе с  глубо-
ким поражением тканей. Боль при 
эндометриозе может появляться 
в середине цикла, а затем во время 
менструации, может быть вовсе 
лишена цикличности. Боль может 
быть четко локализована, может 
иррадиировать в поясничную об-
ласть, крестец, копчик, задний про-
ход, промежность.
Оценка степени выраженности 
боли всегда субъективна, но, тем 
не  менее, именно субъективное 
представление о тяжелой, умерен-
ной или легкой боли ложится в ос-
нову выбора тактики ведения па-
циентки. Объективизация оценки 
выраженности болевого симптома 
имеет важное значение в процессе 
наблюдения за эффектом терапии, 
при этом рекомендуется использо-
вать визуально-аналоговые шкалы.
При длительном существовании 
боли, ассоциированной с  эндо-
метриозом, возможно формиро-
вание психоневрологических рас-
стройств, что крайне затрудняет 
диагностику и  контроль эффек-
тивности последующего лечения. 
Известно, что, вне зависимости 
от  происхождения боли, люди, 
длительно ее испытывающие, жа-
луются на бессонницу, раздражи-
тельность, депрессию, нередко ис-
пытывают трудности в  принятии 
самых простых решений. Длитель-
ные болевые ощущения способны 
вызвать необратимые патологичес-
кие изменения в работе мозга в ре-

зультате постоянного перевозбуж-
дения ответственных отделов коры 
больших полушарий. В результате 
даже после ликвидации источника 
боли сохраняется болевой синдром, 
причины персистенции которого 
трудно определить и устранить, так 
как болевой синдром в подобных 
случаях может с равной степенью 
вероятности обусловливаться и эн-
дометриозом, и нарушениями де-
ятельности нервной системы.
Безусловно, само наличие боли 
не  предопределяет диагноза эн-
дометриоза. Жалобы на  боль 
в нижних отделах живота требуют 
клинического осмысления и диф-
ференциальной диагностики с уче-
том всех возможных причин их по-
явления [8].
При том что необходимость ран-
ней диагностики эндометриоза со-
вершенно очевидна, существуют 
объективные трудности в установ-
лении диагноза. Ультразвуковое ис-
следование представляет ценность, 
главным образом, в выявлении кист 
яичников и, в  меньшей степени, 
ректовагинального эндометриоза. 
«Золотым стандартом» диагностики 
считается лапароскопия, позволя-
ющая визуально определять эндо-
метриальные имплантаты, а также 
проводить их морфологическую 
верификацию. Одновременно ла-
пароскопия предполагает эксцизию 
эндометриоидных имплантатов, яв-
ляясь основным методом лечения 
эндометриоза. Но у больных, предъ-
являющих жалобы исключительно 
на  тазовую боль, хирургический 
метод диагностики и лечения при-
меняется не всегда, уступая место 
эмпирической гормональной тера-
пии.
Такой щадящий подход обуслов-
лен относительной неудовлетво-
ренностью результатами хирурги-
ческого лечения в  долгосрочной 
перспективе. Совокупная частота 
рецидивов эндометриоза через 
5  лет составляет 19–20%, увели-
чиваясь до  32% через 7 лет. При 
эндометриоидном поражении яич-
ников имеет значение еще одна 
проблема, связанная с фертильнос-
тью женщин. Резекция яичников 
является травматичным методом 
лечения, приводя к снижению ова-
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риального резерва и  раннему ис-
тощению яичников. Генез раннего 
истощения овариальной функции 
до  конца не  ясен. Известно, что 
аналогичный объем оперативно-
го вмешательства у  больных при 
других заболеваниях крайне редко 
становится причиной прежде-
временной менопаузы. Вероятно, 
причиной столь неблагоприят-
ного исхода операций является 
не  только удаление части яични-
ка, но  и сам эндометриоз. Нако-
нец, у  пациенток с  сочетанными 
гиперпластическими процессами 
репродуктивной системы хирур-
гическое вмешательство априори 
не способно решить всех проблем 
здоровья [9].
Исходя из неполной эффективнос-
ти и возможных негативных исхо-
дов операции по  восстановлению 
фертильности, лапароскопия у жен-
щин, не  предъявляющих жалоб 
на бесплодие, а обратившихся толь-
ко в связи с наличием тазовой боли, 
проводится в следующих случаях:
 ■ тяжелая (нестерпимая) тазовая 

боль или другие основания пред-
полагать наличие инфильтратив-
ного эндометриоза;

 ■ наличие тазовой боли у пациент-
ки с впервые обнаруженной кис-
той яичника;

 ■ дополнительные показания к ла-
пароскопии.

Гормонотерапия эндометрио-
за включает антигонадотропины 
(даназол), агонисты гонадотро-
пин-рилизинг-гормона (ГнРГ), 
прогестины, антипрогестины 
и комбинированные оральные кон-
трацептивы (КОК).
Основными принципами медика-
ментозного лечения эндометриоза 
являются подавление эстроген-
продуцирующей функции яични-
ков и непосредственное антипроли-
феративное воздействие на ткани. 
Антипролиферативные и противо-
воспалительные эффекты лекарст-
венных средств могут устранить 
боль, ассоциированную с эндомет-
риозом, таким образом, подобное 
лечение оказывается и симптома-
тическим, и патогенетическим, поз-
воляющим задержать прогрессиро-
вание заболевания, одновременно 
улучшая качество жизни.

Эмпирическое лечение болевого 
синдрома при подозрении на  эн-
дометриоз может проводиться 
в  виде трехмесячного курса про-
гестинов, КОК или агонистов 
ГнРГ. Следует учитывать, что КОК 
могут назначаться только женщи-
нам, нуждающимся в предохране-
нии от беременности. Прогестины 
и агонисты ГнРГ являются равно-
ценными средствами; назначение 
оральных прогестинов следует 
предпочесть, но только в том слу-
чае, если женщина ранее не имела 
опыта их использования либо ис-
пользовала КОК с  сомнительным 
лечебным эффектом.
Агонисты ГнРГ в настоящее время 
представляют собой одну из наибо-
лее эффективных и хорошо изучен-
ных групп препаратов для лечения 
гиперпластических процессов ре-
продуктивной системы, в том числе 
эндометриоза. Изначально агонис-
ты ГнРГ создавались как лекарст-
венные средства, обладающие боль-
шей активностью и длительностью 
действия по сравнению с эндоген-
ным ГнРГ. Однако длительное не-
прерывное введение агонистов ГнРГ 
обеспечивало лишь кратковремен-
ное повышение уровня гонадотро-
пинов, а  затем синтез и  секреция 
фолликулостимулирующего гормо-
на (ФСГ) и лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ) снижались. Этот парадок-
сальный эффект оказался полезным 
в лечении гормонозависимых гине-
кологических заболеваний.
Рецепторы ГнРГ обнаружены 
не только в гипофизе, но и во мно-
гих других тканях, в ряду которых 
яичники, эндометрий, а  также 
клетки злокачественных опухолей 
яичников и молочных желез; следо-
вательно, действие агонистов ГнРГ 
не  ограничивается центральным 
компонентом, но также имеет и мес-
тный характер, вмешиваясь в про-
цесс внутриклеточных взаимо-
действий [10]. В цитометрических 
и морфометрических исследовани-
ях ядерной ДНК in vivo было проде-
монстрировано быстрое антипро-
лиферативное влияние агонистов 
ГнРГ на гиперплазированный эндо-
метрий и на эндометриоидные имп-
лантаты. Описан блокирующий эф-
фект агонистов ГнРГ на рецепторы 

эпидермального фактора роста [9], 
под их влиянием в эндометриоид-
ных гетеротопиях активизируются 
процессы апоптоза. Агонисты ГнРГ 
в экспериментальных исследовани-
ях достоверно редуцируют экспрес-
сию сосудистого эндотелиального 
фактора роста, что уменьшает анги-
огенез и, следовательно, пролифе-
ративный потенциал тканей. Таким 
образом, действие агонистов ГнРГ, 
в их числе бусерелина, направлено 
не  только на  создание гипоэстро-
генного статуса, но и на локальные 
пролиферативные процессы и ан-
гиогенез, представляющие не менее 
значимое звено патогенеза эндомет-
риоза.
Положительные изменения, инду-
цируемые агонистами ГнРГ, вклю-
чают в себя коррекцию нарушений 
иммунного статуса: уменьшение 
количества естественных клеток-
киллеров, увеличение процентного 
содержания Т-хелперов и  сниже-
ние числа Т-супрессоров, норма-
лизацию иммунно-регуляторного 
индекса, содержания В-клеток, С4-
компонента комплемента, С-ре-
активного белка. Доказан проти-
воспаечный эффект этой группы 
препаратов, реализуемый через 
снижение интенсивности воспа-
лительных процессов и  влияние 
на факторы свертывания.
Комплексное воздействие агонис-
тов ГнРГ на  органы репродуктив-
ной системы, направленное на все 
четыре основных звена патогенеза 
эндометриоза (гиперэстрогения, 
дисбаланс пролиферации и апопто-
за, аномальная воспалительная/им-
мунная реакция, активный неоан-
гиогенез), способствует устранению 
болевого симптома и уменьшению 
распространенности эндомет-
риоидных поражений примерно 
у 75–92% пациенток [9, 11, 12].
Агонисты ГнРГ по праву считаются 
одним из  наиболее эффективных 
и безопасных методов лечения эн-
дометриоза [12]. В  клинической 
практике используются несколь-
ко вариантов депонированных 
форм препаратов этой группы, 
среди которых отечественный Бу-
серелин-депо (3,75 мг бусерелина 
для внутримышечных инъекций), 
обладающий хорошим соотноше-
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нием цены и  качества. Кратность 
введения лекарственного средства 
составляет 1 раз в 28 дней, длитель-
ность курса  – 6  и  более месяцев. 
Частота рецидивов боли через 4–12 
месяцев после окончания лечения 
агонистами ГнРГ колеблется в пре-
делах 15–20%. Длительные, до пяти 
лет, наблюдения за  больными эн-
дометриозом после проведенного 
курса лечения также демонстриро-
вали удовлетворительные резуль-
таты. Возврат симптомов, требую-
щий медицинского вмешательства, 
по  разным оценкам, наблюдался 
приблизительно в  28% случаев. 
Более чем в 70% наблюдений боль 
не возвращалась или ее интенсив-
ность при рецидиве была незна-
чительной, не  снижала качество 
жизни и не требовала применения 
каких-либо методов лечения. Од-
нако при наличии современных 
таблетированных препаратов для 
лечения эндометриоза, в том числе 
комбинированных оральных конт-
рацептивов, целесообразным надо 
признать переход с агонистов ГнРГ 
на  другие средства супрессивной 
терапии.
Агонисты ГнРГ рекомендуются для 
эмпирического применения при 
умеренно тяжелой хронической 
тазовой боли у  женщин с  подо-
зрением на эндометриоз. В течение 
первых трех месяцев лечения поло-
жительный эффект в  отношении 
болевых симптомов достигается 
в  92% случаев. Далее обычно ре-
комендуется продление лечебного 
курса еще в течение трех месяцев 
с последующим переходом на дол-
говременную терапию прогестина-
ми или комбинированными ораль-
ными контрацептивами.
Преимущества агонистов ГнРГ как 
средства для первичного назначения 
пациенткам с тазовой болью состо-
ят в быстром наступлении эффек-
та при отсутствии прогестагенных 
и андрогенных побочных реакций, 
негативного влияния на липидный 
спектр крови и гемостаз. Более того, 
агонисты ГнРГ могут оказывать до-
полнительное лечебное воздействие 
при миоме матки, синдроме поли-
кистозных яичников, мастопатии.
Эффективность лечения эндомет-
риоз-ассоциированной тазовой 

боли агонистами ГнРГ зависит 
от длительности лечения, которое 
должно продолжаться не  менее 
6 месяцев. Однако врачи часто ог-
раничивают продолжительность 
курсового лечения, а  пациентки 
преждевременно отказываются 
от него не только из-за относитель-
но высокой стоимости лечения, 
но  и из-за  страха возникновения 
побочных реакций. Эти побочные 
реакции, действительно, возмож-
ны и  обусловлены значительным 
снижением уровня эстрогенов. По-
бочные эффекты агонистов ГнРГ 
включают в  себя приливы (85–
92%), потливость (48–90%), сухость 
влагалища (50–60%), уменьшение 
либидо (35–45%), эмоциональную 
лабильность (25–40%). Кроме того, 
применение агонистов ГнРГ ведет 
к обратимой потере костной массы. 
Эффект потери минеральной плот-
ности кости (МПК) обычно возни-
кает только при продолжительном, 
более 6 месяцев, использовании 
агонистов ГнРГ [13], но  возмож-
ность снижения МПК важно учи-
тывать и при стандартных курсах, 
проводя лечение в  группах риска 
развития остеопороза.
Побочные эффекты агонистов 
ГнРГ, обусловленные гипоэстроге-
нией, могут купироваться дополни-
тельным назначением так называе-
мой терапии прикрытия (add-back 
therapy). Терапия прикрытия сни-
жает частоту и выраженность по-
бочных реакций, сопровождаю-
щих применение агонистов ГнРГ, 
не  влияя на  их эффективность. 
Вопрос о  времени ее инициации 
не решен. В Северной Америке ре-
комендуется использование тера-
пии прикрытия с первой инъекции 
агониста ГнРГ. Однако большинство 
женщин хорошо переносят лечение 
и не нуждаются в дополнительном 
назначении лекарственных средств. 
Мы считаем, что назначать препа-
раты для купирования симптомов 
гипоэстрогении и предотвращения 
потери МПК необходимо в группах 
риска женщинам с исходной веге-
тативной дисфункцией или остео-
пенией, а  также в  случаях, когда 
симптомы, нарушающие качество 
жизни, появились на фоне приме-
нения агонистов ГнРГ. В  качестве 

средств терапии прикрытия можно 
использовать тиболон (гестаген-
ный препарат, обладающий также 
анаболической, слабой андроген-
ной и  эстрогенной активностью) 
или комбинированные монофаз-
ные низкодозированные эстроген-
гестагенные препараты для замес-
тительной гормональной терапии.
Претензии к  агонистам ГнРГ 
в  связи с  побочными реакциями 
и  переносимостью лечения не-
сколько преувеличены. Частота 
прекращения лечения агониста-
ми ГнРГ из-за побочных эффектов 
составляет всего 1–8%, по сравне-
нию с антигонадотропином дана-
золом, отказ от  лечения которым 
отмечается в 9,7–20% наблюдений. 
Практически не  встречаются от-
казы от продолжения применения 
агонистов ГнРГ среди пациенток, 
страдающих ХТБ, ассоциирован-
ной с  эндометриозом, качество 
жизни которых значительно сни-
жено по сравнению со здоровыми 
женщинами [14]. Сравнительная 
оценка качества жизни пациентов, 
применяющих для лечения тазовой 
боли прогестин диеногест с хоро-
шим профилем переносимости 
и использующих бусерелина ацетат, 
показала сопоставимые результаты 
[15]. Побочные явления в этом ис-
следовании встречались при обоих 
методах лечения и  характеризо-
вались прорывными кровотече-
ниями у  больных, принимавших 
диеногест, и вазомоторными симп-
томами у женщин, использовавших 
бусерелин. Однако значимость ку-
пирования болевого синдрома, по-
видимому, превышает дискомфорт 
от побочных реакций, что отрази-
лось на улучшении качества жизни 
вплоть до  полной нормализации 
его обобщенного показателя.
Разумеется, при планировании дол-
говременного курса лечения про-
гестины имеют ряд преимуществ 
по  сравнению с  агонистами ГнРГ. 
Тем не менее следует помнить о том, 
что быстрое достижение эффекта 
и длительное его сохранение после 
окончания лечения по праву позво-
ляют считать агонисты ГнРГ одни-
ми из важнейших препаратов для 
лечения больных с  эндометриоз- 
ассоциированной болью.  
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Изучено течение беременности и перинатальных исходов у 100 женщин 
с нарушением жирового обмена и различной активностью симпатико-
адреналовой системы в сравнении с практически здоровыми беременными 
женщинами с ИМТ < 27 кг/м2 (n = 20). Показано, что чрезмерная активация 
симпатико-адреналовой системы у женщин основной группы (величина бета-
адренорецепции мембран ≥ 70 усл. ед.) является одним из патологических 
факторов нарушения репродуктивной функции – у них бесплодие 
встречалось в 1,6 раза чаще, чем в группе контроля. Нарушение жирового 
обмена и выраженная гиперсимпатикотония у беременных с ожирением 
являются неблагоприятными прогностическими факторами развития 
акушерских осложнений (у 95,6% женщин основной группы) и неблагоприятных 
перинатальных исходов (в 16,7% случаев).

Ожирение является одной 
из  самых распространен-
ных форм нарушений 

жирового обмена и  имеет неук-
лонную тенденцию к росту, в том 
числе у  беременных. Так, по  раз-
личным данным, частота ожи-
рения у  беременных составляет 
15–38% [1]. Ожирение входит в ка-
честве обязательного компонента 
в симптомокомплекс, называемый 
метаболическим синдромом, в ос-
нове которого лежат инсулиноре-
зистентность и  компенсаторная 
гиперинсулинемия, напрямую свя-
занные с  повышением функцио-
нальной активности симпатико-
адреналовой системы (САС) [2–4]. 
Жировая ткань относится к инсу-
линчувствительным тканям и яв-
ляется одной из главных участниц 
процессов реализации функцио-
нальной активности многих гор-
монов [5, 6]. Адипоциты жировой 
ткани имеют на  плазматической 
мембране b3-адренорецепторы. 
Исследования, определившие фар-
макологические свойства данно-
го типа мембранных рецепторов, 
рассматривают теорию о взаимо-
связи между некоторыми гормо-
нами и  биогенными катехолами-
нами, участвующими в регуляции 
как нервной, так и  эндокринной 
функ ций организма [7, 8]. Высокая 
плотность b3-адренорецепторов 
и низкая плотность инсулиновых 
рецепторов на  поверхности ади-
поцитов висцеральной жировой 

ткани обусловливают выражен-
ную активность липолитических 
процессов в ней. Периферическая 
гиперсимпатикотония, сопровож-
дающая активацию центральных 
отделов САС, приводит, в  свою 
очередь, к активации b-рецепторов 
юкстагломерулярного аппарата 
и повышенной выработке ренина. 
Постоянная гиперсимпатикото-
ния способствует задержке натрия 
и  жидкости, нарушению микро-
циркуляторного русла в скелетных 
мышцах и сердце в виде снижения 
количества функционирующих ка-
пилляров. Уменьшение же числа 
адекватно кровоснабжаемых мио-
цитов, участвующих в утилизации 
глюкозы в организме, ведет к на-
растанию инсулинорезистентнос-
ти и  гиперинсулинемии, что за-
мыкает порочный круг. Согласно 

гипотезе L. Landsberg (1999), актив-
ность САС регулируется инсулин-
контролируемым захватом глюко-
зы в нейронах вентромедиальных 
ядер гипоталамуса, что уменьшает 
их тормозное влияние на центры 
симпатической нервной системы 
ствола мозга [9]. В физиологичес-
ких условиях этот механизм яв-
ляется регуляторным, но  при ги-
перинсулинемии, обусловленной 
ожирением, способствует стойкой 
активации САС. Ожирение и  ги-
перактивация САС негативно от-
ражаются на функции различных 
органов и систем организма, спо-
собствуя развитию экстрагени-
тальных заболеваний и снижению 
активности иммунной системы, 
что повышает риск  патологичес-
кого течения беременности, ос-
ложнений в родах и послеродовом 



28

Тема номера: женское здоровье

периоде и неблагоприятных пери-
натальных исходов [10].
Целью настоящего исследования 
явилась оценка течения беремен-
ности и  перинатальных исходов 
у женщин с нарушением жирового 
обмена и различной активностью 
симпатико-адреналовой системы.

Материал и методы
В исследование включено 120 бе-
ременных (средний возраст 
30 (26; 34) лет) в сроки 16–24 неде-
ли беременности, подписавших ин-
формированное согласие. Из  них 
100 пациенток были с нарушени-
ем жирового обмена (до беремен-
ности индекс массы тела (ИМТ) 
≥ 27 кг/м2), которые составили ос-
новную группу, и 20 практически 
здоровых беременных с ИМТ < 27 
кг/м2, вошедших в  контрольную 
группу. Из 120 женщин 20 пациен-
ток группы контроля и 72 беремен-
ные основной группы наблюдались 
в динамике с момента включения 
в исследование до родов. Адреноре-
активность организма исследовали 
по величине бета-адренорецепции 
мембран (бета-АРМ) методом, 
основанным на изменении степе-
ни гипоосмотического гемолиза 
эритроцитов в присутствии адре-
ноактивного вещества, набором 
реагентов АРМ-АГАТ (ООО «Агат-
Мед», Москва) [11]. В качестве па-
раметров, характеризующих инсу-
линорезистентность, определяли 
индекс HOMA (Homeostasis Model 
Assessment of Insulin Resistance  – 
математическая гомеостатическая 
модель для оценки резистентности 
к инсулину) и индекс Caro.
Все женщины находились под ди-
намическим наблюдением акушера-
гинеколога, были родоразрешены 
в  большинстве случаев в  специа-
лизированном родильном доме для 
беременных с кардиоваскулярной 
патологией. Проводили анализ те-
чения беременности, родов, после-
родового периода, оценивали со-
стояние новорожденных по шкале 
Апгар на  5-й минуте жизни и  их 
антропометрические данные.
Статистическую обработку полу-
ченных данных осуществляли с по-
мощью пакета Statistica 6.0 (StatSo¥  
Inc., США). Для сравнения резуль-

татов трех или более независимых 
групп при непараметрическом рас-
пределении использовали метод 
Краскела  – Уоллиса, при p < 0,05 
использовали тест Манна – Уитни. 
Оценку достоверности значений 
для трех зависимых групп прово-
дили с помощью непараметричес-
кого метода Фридмана, при p < 0,05 
использовали тест Вилкоксона. 
Оценка межгрупповых различий 
по качественным порядковым и би-
нарным признакам проводилась 
с использованием критерия χ2 или 
точного одностороннего критерия 
Фишера. Для анализа корреляции 
двух признаков при непараметри-
ческом распределении использова-
ли метод Спирмена (О.Ю. Реброва, 
2002). Для всех видов анализа ста-
тистически достоверными счи-
тались значения при p < 0,05 для 
двусторонних критериев.

Результаты и их обсуждение
Антропометрические данные на-
блюдаемых пациенток полно-
стью соответствовали критериям 
включения: в основной группе вес 
женщин до  беременности соста-
вил 95,22 ± 1,68 кг и  ИМТ 34,1 ± 
0,7 кг/м2, в контрольной – 58,60 ± 
1,23 кг и  21,8 ± 0,3 кг/м2 соответ-
ственно (p < 0,001). По данным аку-
шерского анамнеза, большинство 
женщин основной группы были 
повторнобеременными (61 чел.; 
61%). Отягощенный акушерский 
анамнез чаще наблюдался в основ-
ной группе (48 чел.; 48%): самопро-
извольное прерывание беремен-
ности в разные сроки было у 16,4% 
женщин (10 чел.) и  практически 
в  одинаковом проценте случаев 
в основной и контрольной группах 
(в  1-й группе  – у  6  женщин; 18% 
и во 2-й группе – у 4 женщин; 15%). 
У 3 (5%) пациенток основной груп-
пы беременность завершалась вы-
кидышем (дважды), из них у 1 жен-
щины – после экстракорпорального 
оплодотворения. Неразвивающаяся 
беременность была у  5 (8%) жен-
щин, из них в сроки 21–28 недель 
гестации – у 3% (2 женщины из 2-й 
группы) и в сроке до 8 недель гес-
тации – у 3 женщин (5%), у одной 
из  них дважды. Отметим, что 
среди повторнородящих женщин 

с ожирением (42 чел.) осложнения 
во время беременности и/или родов 
встречались у 91% (38 чел.).
У  подавляющего числа беремен-
ных с  ожирением была выявлена 
отягощенная наследственность 
по  сердечно-сосудистым заболе-
ваниям и  метаболическим нару-
шениям: артериальная гипертония 
(АГ) у одного или обоих родителей 
встречалась в 77% случаях (77 чел.), 
нарушение мозгового кровообра-
щения – в 3% (3 чел.), ожирение – 
в 83% (83 чел.), сахарный диабет – 
в 34% (34 чел.), другая эндокринная 
патология – в 17% (17 чел.).
Среди сопутствующей патологии 
стоит отметить большой процент 
случаев АГ (64 жен., 64%), при этом 
у  19 женщин (19%) впервые по-
вышение артериального давления 
было выявлено в детском или под-
ростковом возрасте, у 45 пациенток 
(45%) – в возрасте старше 18 лет, и, 
что важно отметить, у 18 женщин 
(18%) АГ была диагностирована 
во время предыдущей беременнос-
ти. Наличие АГ является неотъ-
емлемой частью метаболического 
синдрома. АГ может дебютировать 
на различных этапах его развития, 
но  основной патогенетический 
механизм этих процессов един  – 
инсулинорезистентность, что 
в нашем исследовании подтверди-
лось показателями инсулинорезис-
тентности: индексы HOMA и Caro 
у женщин с ожирением были до-
стоверно повышенными в сравне-
нии с  контрольной группой весь 
период наблюдения (рис. 1).
Экстрагенитальные заболевания 
у женщин с ожирением, по статис-
тическим данным, встречаются 
гораздо чаще, чем в здоровой попу-
ляции, что подтвердилось результа-
тами и нашего исследования. Так, 
патология шейки матки, воспали-
тельные гинекологические заболе-
вания, нарушение репродуктивной 
функции превалировали в  группе 
беременных с ожирением, дисфунк-
ция яичников имела место у 50%.
Исследование адренореактивности 
организма как одного из парамет-
ров функционального состояния 
САС показало, что индивидуаль-
ные значения величины бета-АРМ 
у пациенток обеих групп находи-
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лись в широком диапазоне – от 21 
до 90 усл. ед., вместе с тем у бере-
менных с ожирением средние зна-
чения величины бета-АРМ пре-
вышали в  2 раза этот показатель 
группы контроля (рис. 2).
Отметим, что в группе женщин с ве-
личинами бета-АРМ ≥ 70 усл. ед., 
что отражало выраженную десен-
ситизацию адренорецепторов в ус-
ловиях чрезмерной активации САС, 
бесплодие встречалось в  1,6  раза 
чаще, чем в  группе беременных 
c бета-АРМ < 70 усл. ед. (χ2 = 4,21, 
p = 0,040). На наш взгляд, на осно-
вании этого наблюдения можно сде-
лать чрезвычайно важные с прак-
тической точки зрения выводы, 
основанные на том, что чрезмерная 
активация САС является одним 
из патологических факторов нару-
шения репродуктивной функции.
Анализ течения беременности, 
родов и  перинатальных исходов 
проведен у 78 пациенток с ожире-
нием и у 20 практически здоровых 
беременных. Так, в основной груп-
пе из 65,5% завершившихся бере-
менностей было 5,5% прерванных 
беременностей (2 самопроизволь-
ных выкидыша на сроке 21–22 не-
дели и 1 замершая беременность). 
Из  52  родов в  этой группе имело 
место 2 неблагоприятных исхода 
(3,8%): 1 случай внутриутробной 
гибели плода на 37-й неделе, 1 экс-
тренное родоразрешение на сроке 
26 недель в связи с внутриутробным 
инфицированием с перинатальной 
гибелью плода на 21-е сутки.
В  группе контроля из  10 родов 
(71% завершившихся беременнос-
тей) только один неблагоприятный 
исход  – экстренное оперативное 
родоразрешение на сроке 22 неде-
ли с перинатальной гибелью на 5-е 
сутки.
У  женщин с  ожирением родо-
разрешение произошло раньше 
в среднем на 2,3 недели, а в группе 
с уровнем бета-АРМ ≥ 70 усл. ед. – 
на  2,8  недели, чем у  практически 
здоровых женщин.
Следует подчеркнуть, что у бере-
менных с  ожирением достоверно 
чаще наблюдались преждевре-
менные роды (21,8% против 0%) 
и  оперативное родоразрешение 
(43,6% против 5%), среди показа-

ний к которому в группе беремен-
ных с уровнем бета-АРМ ≥ 70 усл. 
ед. превалировало наряду с  АГ 
наличие акушерских осложнений. 
Кроме того, в  основной группе 
чаще имело место нарушение ма-
точно-плодово-плацентарного 
кровотока (у 44%) и плацентации 
(31%), преждевременное старение 
плаценты (8%), повышенный тонус 
матки (41%). Отслойка нормально 
расположенной плаценты возник-
ла у 13 женщин с ожирением (13%), 
что привело к  неблагоприятным 
исходам 3 беременностей (23%) 
из 13 случаев. При этом в группе 
беременных с уровнем бета-АРМ 
≥ 70 усл. ед. частота нарушений 
плацентации наблюдалась в 2 раза 
выше (χ2 = 6,91; p = 0,009). У бере-
менных с уровнем бета-АРМ ≥ 70 
усл. ед. в 2 раза чаще отмечалось на-
личие тазового предлежания плода 
и в 4 раза – синдром внутриутроб-
ной задержки развития плода.
Интересные данные, соответствую-
щие и другим анализируемым пара-
метрам, были получены при оценке 
перинатальных исходов. По срокам 
родоразрешения в группе контро-
ля было 17,3% недоношенных бе-
ременностей, 63,5% – доношенных 
и 19,2% – переношенных, в основ-
ной  – количество недоношенных 
беременностей было достоверно 
выше  – 30%, переношенных бе-
ременностей не  зафиксировано. 
В  целом у  женщин с  ожирением 
количество недоношенных детей 
в  сравнении с  группой контроля 
было выше в 1,9 раза.
Антропометрические данные но-
ворожденных, как и  ожидалось, 
оказались выше в  группе конт-
роля: средний вес 3044 г  против 
2721 г, средний рост 52 см против 
48 см основной группы.
Таким образом, нарушение жи-
рового обмена и  выраженная ги-
персимпатикотония (бета-АРМ 
≥ 70 усл. ед.) у беременных с ожи-
рением являются неблагоприятны-
ми прогностическими факторами 
развития акушерских осложнений, 
которые выявлены у  95,6%, в  том 
числе у  78,4% в  родах (наруше-
ние плацентации – 44%, отслойка 
нормально расположенной пла-
центы  – 13%, внутриутробная 

задержка развития плода  – 9%, 
преждевременные роды  – 25%) 
и неблагоприятных перинатальных 
исходов у 16,7% (5,6% – антенаталь-
ная и 2,8% – неонатальная гибель 
плода, 8,3%  – пороки развития). 
Резюмируя вышесказанное, следу-
ет признать существование тесной 
зависимости между гиперадренер-
гическим состоянием беременных, 
степенью выраженности ожирения 
и их влиянием на течение беремен-
ности. Все вышеизложенное дикту-
ет необходимость тщательного мо-
ниторинга клинического состояния 
и течения беременности у женщин 
с ожирением и чрезмерной актива-
цией САС с целью своевременного 
вмешательства для предупрежде-
ния неблагоприятных осложнений 
как со стороны женщины, так и со 
стороны плода и новорожденного. 



30

Тема номера: женское здоровье

Существует ли взаимосвязь 
между аритмией 
и функциональным состоянием 
щитовидной железы 
у беременных

Д. м. н., проф. Р.И. СТРЮК, д. м. н., проф. А.М. МКРТУМЯН, 
к. м. н. А.Б. КУСОВА

ГБОУ ВПО 
«Московский 

государственный 
медико-

стоматологический 
университет 

им. А.И. Евдокимова» 
Минздрава России

У 110 беременных без органических изменений со стороны сердечно-сосудистой 
системы и других органов и систем во втором триместре гестации, 
из которых у 85 были сложные нарушения сердечного ритма по типу 

частой желудочковой и наджелудочковой экстрасистолии с дуплетами, 
триплетами и пробежками тахикардии и у 25 зарегистрирован синусовый 

ритм с единичными экстрасистолами, проведено исследование структурно-
функционального состояния щитовидной железы. Установлено, что все 

гормоны и объем щитовидной железы находились в пределах референсных 
значений в обеих группах. Вместе с тем у беременных с аритмиями достоверно 

чаще регистрировались более высокие значения уровня ТТГ, который, однако, 
не выходил за пределы физиологической нормы.

Аритмии при беременнос-
ти возникают достаточно 
часто не только вследствие 

органических изменений со сторо-
ны сердечно-сосудистой системы, 
но  и при патологии желудочно-
кишечного тракта, эндокринной 
системы, в  первую очередь на-
рушении функции щитовидной 
железы. При беременности зако-
номерно происходит изменение 
функционирования щитовидной 
железы, что при определенных 
условиях может приобретать па-
тологическое значение и негатив-

но сказываться на  клиническом 
состоянии не только матери, но и 
плода. Известно, что даже суб-
клинические формы тиреоидной 
патологии у матери могут привес-
ти к развитию аритмии и крайне 
неблагоприятно отразиться на со-
стоянии плода и новорожденного 
[1, 2]. Роль гормонов щитовидной 
железы в  период беременности 
сложно переоценить: тиреоид-
ные гормоны оказывают влияние 
на  синтез белка и  рост клеток, 
стимулируют синтез РНК в ядре, 
активируют тканевое дыхание, 

они имеют большое значение для 
развития плода, роста и  диффе-
ренциации тканей, влияя на  все 
виды обмена веществ. Усиливая 
процессы метаболизма, тиреоид-
ные гормоны повышают потреб-
ность в  различных ферментах и, 
соответственно, в  необходимых 
для их синтеза витаминах. Гормо-
ны щитовидной железы матери иг-
рают важную роль на протяжении 
всего гестационного периода. Они 
стимулируют функцию желтого 
тела, что важно для поддержания 
беременности на  ранних сроках 
[3]. Неадекватное лечение мате-
ринского гипотиреоза может при-
вести к  различного рода ослож-
нениям беременности: анемии, 
преэклампсии, отслойке плацен-
ты, послеродовым кровотечениям 
и нарушениям функции сердечно-
сосудистой системы (ССС). При 
тиреотоксикозе во время беремен-
ности имеется риск  выкидыша, 
низкой массы тела плода, пороков 
развития плода [4]. Вместе с тем 
окончательное мнение о  роли 
и  механизмах участия гормонов 
щитовидной железы в  патогене-
зе нарушений сердечного ритма 
у практически здоровых женщин 
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при беременности в  настоящее 
время не сформировано ни у эн-
докринологов, ни у кардиологов.
В  связи с  этим целью настоя-
щей работы стало исследование 
функционального состояния щи-
товидной железы у  беременных 
и  оценка возможного ее участия 
в развитии нарушений сердечного 
ритма у беременных.

Материалы и методы
Под наблюдением находи-
лись 110  женщин в  возрасте 
от 18 до 45 лет (средний возраст 
27,7 ± 5,6 лет) во втором триместре 
гестации. Из них 85 пациенток – 
со  сложными нарушениями сер-
дечного ритма: желудочковые экс-
трасистолы (ЖЭС) класса 3 и выше 
по классификации Лауна – Вольфа 
в  модификации Райана и  Кенна; 
наджелудочковые экстрасистолы 
(НЖЭС) при общем их количестве 
более 10000/сут или при наличии 
куплетов, залпов, пробежек па-
роксизмальной наджелудочковой 
тахикардии (ПНЖТ) и  25 паци-
енток – с нормальным синусовым 
ритмом. Все женщины были вклю-
чены в исследование согласно сле-
дующим критериям: получение 
информированного согласия, от-
сутствие структурных изменений 
(эутиреоидный или узловой зоб) 
и нарушений функции щитовид-
ной железы в анамнезе и повыше-
ния уровня антител к тиреоидной 
пероксидазе (АТ ТПО), а также от-
сутствие иной соматической и ги-
некологической патологии. Все 
беременные на  протяжении гес-
тации получали индивидуальную 
йодную профилактику 200  мкг 
калия йодида (Йодомарин).
У  всех женщин обследование 
включало определение уровней 
тиреотропного гормона (ТТГ), 
свободного Т3 (свТ3), свободного 
Т4 (свТ4), а также выполнение уль-
тразвукового исследования (УЗИ) 
щитовидной железы с  оценкой 
ее структуры и  объема. Содер-
жание гормонов щитовидной 
железы проводили радиоимму-
нологическим методом, предна-
значенным для количественного 
определения уровней ТТГ, свТ4, 
свТ3 в  сыворотке крови, взятой 

из локтевой вены утром натощак. 
Согласно этому методу, рефе-
ренсные значения концентраций 
свТ4 в сыворотке крови составля-
ют 9–22 пкмоль/л, свТ3  – 3,2–7,2 
пкмоль/л. Допустимый диапазон 
значений уровня ТТГ составля-
ет 0,4–4,5 мЕд/л. Антитиреоид-
ный аутоиммунитет определяли 
по  концентрации антител к  АТ 
ТПО в сыворотке крови методом 
иммуноферментного анализа. Ре-
ференсные значения для АТ ТПО 
составляют до 30 мЕд/л.
УЗИ щитовидной железы прово-
дили на аппарате Logic-400 с ис-
пользованием линейного датчика 
с  частотой 7,5 МГц по  стандарт-
ной методике. В настоящее время 
по  международным стандартам 
нормальный объем щитовидной 
железы для женщин старше 18 лет 
не превышает 18 см3. 
Мониторирование ЭКГ по  Хол-
теру осуществляли в  течение 
24 часов по  рутинной методи-
ке на  мониторах Medilog Prima 
и  Schiller MT-200. При анализе 
данных суточного мониториро-
вания ЭКГ по  Холтеру учитыва-
ли следующие показатели: сред-
няя, минимальная, максимальная 
частота сердечных сокращений 
(ЧСС), количество ЖЭС и НЖЭС 
за сутки, наличие признаков ише-
мии миокарда.
Статистическую обработку по-
лученных данных осуществляли 
с  помощью пакета прикладных 
программ Statistica версии 6.0 
(StatSoft Inc., США). Для оценки 
различий между двумя группа-
ми применяли непараметричес-
кий тест Манна – Уитни. Данные 
в тексте и таблицах представлены 
в виде медианы (Ме) и интерквар-
тильного размаха (25–75%). Кри-
тический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез 
принимали равным 0,05.

Результаты
По данным мониторирования ЭКГ 
по Холтеру у 85 беременных регис-
трировались нарушения сердечно-
го ритма в виде ЖЭС и НЖЭС, при 
этом у  большинства пациенток 
количество экстрасистол за сутки 
колебалось от 5 тысяч до 40 тысяч, 

составив в  среднем для НЖЭС 
3302 ± 102,7, для ЖЭС  – 9941 ± 
123,6. Следует подчеркнуть, что 
у  части обследованных (6 чел.) 
были зафиксированы куплеты 
(от  13 до  80 за  сутки) и  трипле-
ты (у 4 чел.), количество которых 
было от  3 до  150 за  сутки. Кли-
нически аритмия у всех беремен-
ных проявлялась субъективными 
ощущениями  – сердцебиением, 
чувством замирания в работе сер-
дца, у  части из  них сопровожда-
лась чувством страха, слабостью. 
Необходимо отметить, что боль-
шинство пациенток (72 чел.; 84%) 
впервые во  время беременности 
отметили появление вышепере-
численных жалоб, у  13 женщин 
(16%) нарушения ритма сердца 
наблюдались и до гестации, одна-
ко с наступлением беременности 
их субъективная переносимость 
стала хуже.
В группе здоровых пациенток ре-
гистрировался нормальный сину-
совый ритм, иногда встречались 
единичные НЖЭС и ЖЭС, однако 
их частота статистически значи-
мо была реже. Следует отметить 
наличие умеренной тахикардии 
в  обеих группах обследованных, 
но у женщин с синусовым ритмом 
максимальная ЧСС и средняя ЧСС 
были достоверно выше, чем в ос-
новной группе (табл. 1).
При анализе данных гормональ-
ного исследования и результатов 
УЗИ щитовидной железы у  бе-
ременных с  аритмиями и  прак-
тически здоровых женщин было 
отмечено, что все исследуемые по-
казатели не выходили за пределы 
референсных значений. Однако 
даже при физиологическом уров-
не ТТГ в обеих группах его среднее 
значение у пациенток с аритмиями 
оказалось достоверно повышен-
ным (табл. 2).
Принимая во внимание, что у па-
циенток с нарушением сердечно-
го ритма Ме (25%; 75%) уровня 
ТТГ была равна 0,9 (0,8; 1,4), мы 
провели более подробный анализ 
возможного влияния гормонов 
щитовидной железы на развитие 
аритмии у беременных. Все паци-
ентки с аритмией и практически 
здоровые беременные были раз-
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делены на 2 группы: в 1-ю группу 
вошли женщины, у  которых Ме 
ТТГ была менее 1,2 мЕд/л, 2-ю 
группу составили пациентки с Ме 
ТТГ 1,2 мЕд/л и более. Оказалось, 
что пациентки с аритмией распре-
делились примерно поровну в за-
висимости от уровня ТТГ – 45 чел. 
(52,9%) с ТТГ менее 1,2 мЕд/л и 40 
чел. (47,1%) с ТТГ более 1,2 мЕд/л. 
В  то же время в  группе практи-
чески здоровых число пациенток 
с  уровнем ТТГ менее 1,2 мЕд/л 
было в  1,2 раза больше (19 чел.; 
76%) по сравнению с пациентка-
ми с уровнем ТТГ более 1,2 мЕд/л 
(16 чел.; 24%). Полученные данные 
оценены с  помощью точного од-
ностороннего критерия Фишера, 
в результате чего была выявлена 
высокая достоверность (p < 0,01), 
позволяющая сделать вывод о том, 
что в группах обследуемых паци-
енток имеется ассоциация между 

уровнем ТТГ и наличием наруше-
ний ритма сердца.

Обсуждение
При беременности предсердная 
экстрасистолия является нередкой 
находкой при рутинном обследо-
вании и, как правило, регистри-
руется у  практически здоровых 
женщин [5]. Провоцирующими 
факторами такой аритмии явля-
ются стрессы, инфекция, курение, 
употребление продуктов, спо-
собствующих повышенному газо-
образованию, алкоголь, утомле-
ние, злоупотребление кофе, чаем, 
некоторые лекарственные препа-
раты (например, симпатомимети-
ки) [6]. Желудочковые экстрасис-
толы могут появиться впервые, 
либо может возрастать их частота 
как при физиологически протека-
ющей беременности, так и при па-
тологии [7].

Провоцирующими аритмогенны-
ми факторами в период беремен-
ности могут выступать не только 
гормональные изменения, касаю-
щиеся, прежде всего, повышения 
уровня прогестерона, который, 
как считают некоторые исследо-
ватели, может способствовать 
развитию суправентрикулярной 
тахикардии, но и гемодинамичес-
кие и нейро-гуморальные факто-
ры [8–11].
На  протяжении всей жизни че-
ловека нормальный уровень ТТГ 
является необходимым условием 
гармоничного функционирова-
ния целого организма. В  физио-
логических условиях ТТГ поддер-
живает нормальную продукцию 
пролактина, синтез моноаминов, 
активность желтого тела и, тем 
самым, нормальный уровень 
функ ционирования системы го-
надостата. В  эмбриональном пе-
риоде развития (I триместр бе-
ременности) ТТГ обеспечивают 
процессы нейрогенеза, то есть ак-
тивно участвуют в формировании 
основных структур мозга, опреде-
ляющих важнейшие церебраль-
ные функции человека. В  силу 
этого выраженный дефицит ТТГ 
в  данный период внутриутроб-
ной жизни может стать причиной 
формирования неврологической 
формы кретинизма, характеризу-
ющейся, помимо значительного 
дефекта интеллектуального раз-
вития, глухонемотой и тяжелыми 
моторными нарушениями. Менее 
выраженный дефицит гормонов 
в  эти сроки беременности при-
водит к  развитию более легких 
психомоторных нарушений, туго-
ухости и  дизартрии (неврологи-
ческий субкретинизм). Легкий де-
фицит ТТГ, не вызывая серьезных 
ментальных нарушений, мешает 
реализации генетически обус-
ловленных интеллектуальных 
возможностей ребенка. В  связи 
с  этим обязательным компонен-
том ведения беременных явля-
ется йодная профилактика, хотя, 
по данным официальной статис-
тики, она применяется только 
лишь у каждой четвертой женщи-
ны [12]. Как уже было отмечено, 
все пациентки, включенные в ис-

Показатель Беременные с 
аритмией (n = 85)

Практически здоровые 
беременные (n = 25) Значение p

ЖЭС/сут, количество 56,0 (1,0; 15578,0) 2,0 (0,5; 6,0) < 0,01

НЖЭС/сут, количество 4,5 (1,0; 802,0) 3,0 (1,0; 8,0) < 0,01

Максимальная ЧСС, уд/мин 141 (134,0; 152,0) 147,0 (139,5; 151,0) < 0,05

Средняя ЧСС, уд/мин 81,0 (75,0; 87,0) 86,5 (82,0; 90,0) < 0,01

Минимальная ЧСС, уд/мин 56 (46,0; 60,0) 56,0 (53,0; 61,0) > 0,05

ЖЭС – желудочковые экстрасистолы, НЖЭС – наджелудочковые экстрасистолы, ЧСС – частота сердечных 
сокращений.

Таблица 1. Характер нарушений сердечного ритма по данным суточного мониторирования ЭКГ 
по Холтеру в группах наблюдения (Ме (25%; 75%))

Показатели Беременные с 
аритмией (n = 85)

Практически здоровые 
беременные (n = 25) Значение p

ТТГ, мЕд/л 1,2 (0,8; 1,4) 0,8 (0,4; 0,9) < 0,01

свТ4, пкмоль/л 12,1 (10,2; 14,5) 12,6 (10,6; 17,6) > 0,05

свТ3, пкмоль/л 3,2 (2,9; 3,5) 3,2 (2,9; 3,3) > 0,05

Объем правой доли ЩЖ, см3 7,2 (6,2; 8,4) 7,3 (6,3; 9,7) > 0,05

Объем левой доли ЩЖ, см3 4,8 (4,4; 5,9) 5,9 (3,9; 6,8) > 0,05

Общий объем ЩЖ, см3 12,5 (10,5; 12,8) 13,1 (10,7; 14,4) > 0,05

ТТГ – тиреотропный гормон, свТ4 – свободный Т4, свТ3 – свободный Т3, ЩЖ – щитовидная железа.

Таблица 2. Сравнительная характеристика структурно-функционального состояния 
щитовидной железы в группах наблюдения (Me (25%; 75%))
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следование, принимали адекват-
ную дозу препарата, содержащего 
йод, что, возможно, и обусловило 
отсутствие субклинических про-
явлений патологии щитовидной 
железы. Хотя, как видно из пред-
ставленных данных, даже в усло-
виях референсных значений ТТГ, 
выявлена статистически значи-
мая связь между частотой разви-
тия аритмии и уровнем ТТГ, что 
может иметь практическое зна-
чение не только в отношении его 
роли в  качестве проаритмоген-
ного фактора, но и, как показали 
другие исследования, его влияния 
на состояние плода и новорожден-
ного. Известно, что щитовидная 
железа плода начинает активно 
функционировать лишь со  вто-
рой половины беременности. 
Из этого следует, что чрезвычай-
но важный тиреоидный эффект, 
определяющий формирование 
и функционирование важнейших 
функций мозга, целиком зависит 
от уровня ТТГ у матери, то есть 
от характера функционирования 
ее щитовидной железы в I тримес-
тре беременности. Факты рожде-
ния детей с дефектами интеллек-
туального развития у  женщин 
с патологией щитовидной железы 
известны давно, однако только 
в конце прошлого столетия груп-
па авторов четко сформулирова-
ла положение о роли материнской 
гипотироксинемии в формирова-
нии ментальных нарушений у по-
томства [13–17].
Фетоплацентарный барьер явля-
ется относительно непроницае-
мым для гормонов щитовидной 
железы и ТТГ матери, что ставит 
фетальную гипофизарно-тирео-
идную систему в автономное по-
ложение. В плаценте функциони-
руют дейодиназы, среди которых 
наибольшей активностью обла-
дает 5-дейодиназа 3-го типа (D3), 
катализирующая дейодирование 
Т4 матери до реверсивного Т3, ко-
торый в  высокой концентрации 
содержится в амниотической жид-
кости. Высвобождающийся в этой 
реакции йод может переноситься 
к плоду и использоваться для син-
теза его тиреоидных гормонов. 
Таким образом, тиреоидные гор-

моны беременной могут стать до-
полнительным источником йода 
для плода, что приобретает наи-
большее значение в условиях йод-
ного дефицита [18].
Повышение уровня тироксинсвя-
зывающего глобулина вместе с по-
вышением объема циркулирую-
щей плазмы, которое происходит 
на  протяжении всей беремен-
ности вплоть до родов, приводит 
к некоторому увеличению уровня 
общего Т4 и  снижению уровня 
свободного, биологически актив-
ного гормона. Снижение уровня 
свТ4, в  свою очередь, сопровож-
дается увеличением уровня ТТГ 
и  дополнительной стимуляцией 
щитовидной железы. При доста-
точном количестве основного 
субстрата для синтеза тиреоид-
ных гормонов, то есть йода, эти 
изменения легко компенсируют-
ся, и уровень свТ4 остается неиз-
менным. Считается, что в норме 
продукция Т4 во  время бере-
менности возрастает примерно 
на 30–50%. У женщин, проживаю-
щих в йоддефицитной местности, 
во  время беременности уровень 
свободного тироксина остается 
сниженным на  10–15% от  тако-
вого вне беременности. Одним 
из  компенсаторных механизмов 
относительной гипотироксине-
мии является увеличение синте-
за биологически более активного 
трийодтиронина (Т3) и, таким 
образом, повышение соотноше-
ния Т3/Т4 > 0,025 [19, 20]. В связи 
с повышенной продукцией тире-
оидных гормонов по  механизму 
отрицательной обратной связи 
подавляется продукция ТТГ, уро-
вень которого на  протяжении 
первой половины беременности 
оказывается сниженным. По мере 
увеличения срока беременности 
происходит снижение количест-
ва хорионического гонадотропи-
на, и уровень ТТГ возвращается 
к  нормальным значениям, в  то 
время как уровень тиреоидных 
гормонов остается повышенным 
до  конца беременности. В  ряде 
случаев уровень ТТГ может ос-
таваться сниженным весь период 
беременности, как это было полу-
чено в нашем исследовании.

Другим не  менее важным фак-
тором, оказывающим влияние 
на  функцию щитовидной железы 
в период беременности, являются 
эстрогены, под влиянием которых 
стимулируется образование в пече-
ни тироксинсвязывающего глобу-
лина, что, как следствие, приводит 
к  стимуляции щитовидной желе-
зы. Кроме того, показано, что эст-
рогены стимулируют щитовидную 
железу посредством повышения 
чувствительности тиреотрофов 
гипофиза к тиролиберину [21]. При 
достаточном количестве основного 
субстрата для синтеза тиреоидных 
гормонов, то есть йода, эти измене-
ния легко компенсируются, и уро-
вень свТ4 остается неизменным.
Очень важно отметить, что тер-
мин «относительная гестационная 
гипотироксинемия» на сегодняш-
ний день пока имеет лишь теоре-
тическое обоснование, поскольку 
для этого состояния отсутствуют 
конкретные диагностические кри-
терии. Под ним обычно подразу-
мевают феномен, при котором 
по  различным причинам уро-
вень Т4 у  беременной женщины 
не достигает должного для этого 
физиологического состояния, 
но при этом сохраняется в преде-
лах нормы для здоровых лиц вне 
беременности. Именно с этим фе-
номеном и связывается патогенез 
нарушений психомоторного раз-
вития плода в  условиях йодного 
дефицита.
Таким образом, у  практически 
здоровых беременных и  у паци-
енток со  сложными нарушения-
ми сердечного ритма во  втором 
триместре беременности, полу-
чающих йодную профилактику 
в  адекватной дозе, структурно 
функциональное состояние щи-
товидной железы находится в пре-
делах физиологической нормы. 
Однако, несмотря на то что у всех 
обследуемых уровень ТТГ нахо-
дится в  пределах референсных 
значений, сложные нарушения 
сердечного ритма у  беременных 
без органических изменений сер-
дечно-сосудистой системы и дру-
гих органов и систем достоверно 
чаще возникают при более высо-
ких значениях уровня ТТГ.  
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Лечение пациенток с андрогензависимыми дерматопатиями остается 
актуальной проблемой. Для повышения эффективности лечения необходимо 

комплексное воздействие на все звенья патогенеза гиперандрогении. 
Включение препаратов с антиоксидантным действием позволяет повысить 

эффективность антиандрогенной терапии.

Проблемам терапии кли-
нических проявлений ги-
перандрогении (ГА) в  со-

временной врачебной практике 
уделяется повышенное внимание 
по причине их широкого распро-
странения. По  данным литера-
туры, в  мире у  15–30% женщин 
имеются клинические признаки 
ГА, и в последние годы частота ГА 
возрастает [1].
Гиперандрогения может при-
водить не  только к  нарушению 
менструальной и  генеративной 
функции, но  и к  развитию анд-
рогензависимых дерматопатий 
(акне, себорея, гирсутизм и  ало-
пеция).
Кожные проявления ГА являются 
постоянным стрессовым факто-

ром в  жизни пациентки, приво-
дящим к  психоэмоциональным 
реакциям, ограничениям во всех 
сферах жизнедеятельности, и, как 
следствие, существенно снижают 
качество жизни [2].
В этой связи представляется акту-
альным дальнейшее изучение дан-
ной проблемы и поиск более эф-
фективной терапии дерматопатий.
К  наиболее частым причинам 
ГА можно отнести синдром по-
ликистозных яичников (СПКЯ), 
врожденную дисфункцию коры 
надпочечников, а именно его не-
классическую форму (НК-ВДКН), 
и идиопатические формы дерма-
топатий, связанные с нарушением 
метаболизма андрогенов на уров-
не рецепторов [1].

Изучена роль инсулинорезис-
тентности и, как следствие, ги-
перинсулинемии в  усугублении 
симптомов дерматопатии, кото-
рая заключается в  усилении за-
висимого от лютеинизирующего 
гормона (ЛГ) синтеза андрогенов 
и  подавлении в  печени синтеза 
глобулина, связывающего поло-
вые стероиды (секс-стероид-свя-
зывающий глобулин, СССГ) [3].
В схему стандартной терапии па-
циенток с  андрогензависимыми 
дерматопатиями входят препа-
раты, действие которых направ-
лено на  уменьшение продукции 
андрогенов, увеличение скоро-
сти метаболического клиренса 
тестостерона (комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК)), 
блокаду андрогенных рецепто-
ров (нестероидные антиандроге-
ны), подавление активности или 
блокаду ферментов, вовлеченных 
в  периферический метаболизм 
тестостерона в дигидротестосте-
рон [4].
Несмотря на то что акне, алопе-
ция и  гирсутизм являются наи-
более часто встречающимися дер-
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матологическими симптомами 
гиперандрогении, их патогенез 
до конца не изучен и представля-
ется многофакторным.
В последние годы ряд исследова-
ний был посвящен изучению роли 
окислительного стресса в  пато-
физиологии андрогензависимых 
дерматопатий [5]. Выявлено сни-
жение активности антиоксидант-
ного фермента каталазы и повы-
шения содержания малонового 
диальдегида в  крови пациенток 
с акне и алопецией [6, 7].
Окислительный стресс характе-
ризуется повышенной скоростью 
образования свободных кисло-
родных радикалов и  снижением 
активности антиоксидантной 
системы, что приводит к увеличе-
нию уровня токсичных радикаль-
ных соединений и возможной ги-
бели клетки.
Роль окислительного стресса 
в патофизиологии дерматопатий 
не определена. Ряд авторов счита-
ют окислительный стресс прояв-
лением воспалительной реакции, 
в результате которой происходит 
истощение эндогенной антиок-
сидантной защиты и  снижение 
репаративных возможностей ор-
ганизма [8, 9].
Известно также, что для синд-
ромов, сопровождающихся ГА, 
характерно относительное или 
абсолютное снижение уровня 
эстрадиола, что может снижать 
антиоксидантную способность 
организма, так как эстрогены 
обладают антиоксидантными 
свойствами [10–12].
В  настоящее время в  литературе 
отсутствуют данные о комплекс-
ном изучении гормонального 
и  окислительного статуса у  па-
циенток с  андрогензависимыми 
дерматопатиями. Коррекция всех 
метаболических нарушений у дан-
ной группы пациенток может по-
высить эффективность комплекс-
ной терапии дерматопатий.
Целью настоящей работы яви-
лась оценка эффективности 
комплексной терапии пациенток 
с  андрогензависимыми дерма-
топатиями с  применением гепа-
топротектора с антиоксидантны-
ми свойствами адеметионина.

Материалы и методы
В  исследование были включены 
128 пациенток в  возрасте от  16 
до 32 лет (средний возраст соста-
вил 24 ± 1,4) с симптомами анд-
рогензависимых дерматопатий 
(акне, гирсутизм и алопеция) в ка-
честве основной жалобы. В конт-
рольную группу были включены 
30 практически здоровых жен-
щин (средний возраст – 22 ± 1,1).
Степень тяжести гирсутизма оце-
нивалась по шкале Ферримана – 
Галвея (1961), акне – по классифи-
кации Американской академии 
дерматологии (2007), алопеции – 
по  классификации Людвига 
(1977).
Всем пациенткам проводили об-
щеклиническое обследование 
(сбор анамнеза, оценка антро-
пометрических показателей), 
инструментальное (трансваги-
нальная эхография) и лаборатор-
ное исследование (определение 
в  сыворотке крови гонадотроп-
ных гормонов, половых сте-
роидов, СССГ, инсулина, глю-
козы, с  определением индекса 
инсулинорезистентности HOMA 
(Homeostasis Model Assessment of 
Insulin Resistance – математичес-
кая гомеостатическая модель для 
оценки резистентности к инсули-
ну)), генетический анализ крови 
на  выявление наиболее частых 
мутаций гена, кодирующего син-
тез фермента 21-гидроксилазы 
(CYP21), с целью определения ис-
точника ГА (овариальная и/или 
надпочечниковая), а  также со-
путствующих метаболических 
нарушений.
Критериями диагностики яви-
лись: СПКЯ – нарушение менст-
руального цикла по  типу оли-
гоменореи с  возраста менархе; 
возникновение дерматопатий 
с  менархе; хроническая анову-
ляция, ультразвуковые призна-
ки поликистозных яичников; 
гиперандрогения (повышенные 
концентрации тестостерона (Т) 
> 2,5 нмоль/л); НК-ВДКН – поздний 
возраст менархе (15,6 ± 1,3 года); 
нарушения овуляторного менст-
руального цикла с длительностью 
28–36 дней и начало клинических 
проявлений дерматопатий после 

влияния различных стрессорных 
факторов (ранние потери бере-
менности, осложненные роды, по-
вышенные физические и эмоцио-
нальные нагрузки); повышение 
уровня 17-гидроксипрогестерона 
(17-OHP) выше скрининговых 
значений (2 нг/мл или 7 нмоль/л) 
при двукратном измерении; вы-
явление мутаций при генетичес-
ком анализе CYP21; идиопати-
ческих форм ГА  – регулярный 
менструальный цикл; изолиро-
ванное повышение концентра-
ции дигидротестостерона (ДГТ) 
при нормальных концентрациях 
других фракций андрогенов; по-
явление клинических симптомов 
дерматопатий после выраженных 
психических и физических стрес-
сов, наличие наследственной отя-
гощенности. Выбор критериев 
диагностики основан и  согласу-
ется с данными многочисленных 
исследований отечественных 
и зарубежных авторов [10, 13, 14].
У  пациенток с  андрогензависи-
мыми дерматопатиями до и после 
лечения и в группе контроля со-
стояние окислительного статуса 
оценивали с  помощью Fe2+-ин-
дуцированного окисления липо-
протеинов низкой и очень низкой 
плотности, выделенных из сыво-
ротки крови пациенток, – хеми-
люминесцентный тест [15]. По хе-
милюминесцентной (ХЛ) кривой, 
регистрируемой на хемилюмино-
метре LKB–1251 (Швеция), опре-
деляли уровень гидроперекисей 
липидов (h, мВ), резистентность 
липопротеинов к  окислению 
(тау, с), суммарную окисляемость 
липопротеинов (H, мВ), а  также 
скорость окисления (V, отн. ед.) 
(угол наклона кривой возгора-
ния ХЛ). Исследование проводи-
лось в лаборатории нейрохимии 
Научного центра неврологии 
РАМН. Преимуществами этого 
метода являются его специфич-
ность по  отношению к  перекис-
ному окислению липопротеинов 
(ПОЛ) (прямой метод), высокая 
чувствительность и информатив-
ность [16].
Статистическую обработку дан-
ных проводили с использованием 
программы Statistica 5.0, досто-
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верность получаемых различий 
оценивали с помощью непарамет-
рических критериев Вилкоксона 
и Манна – Уитни. Достоверными 
считали различия при p < 0,05.
В качестве стандартной терапии 
пациенткам с  дерматопатиями 
назначался низкодозированный 
комбинированный оральный 
контрацептив Джес, 1 таблетка 
которого содержит 3 мг дроспи-
ренона и 20 мкг этинилэстрадио-
ла. Пациентки получали по 1 таб-
летке в сутки в течение 6 месяцев. 
Упаковка препарата Джес содер-
жит 24 гормональных таблетки 
и  4  таблетки плацебо, что обес-
печивает 3 дополнительных дня 
антиандрогенного воздействия 
и снижает риск рецидива дерма-
топатий в  безгормональный пе-
риод.
Кроме того, пациентки получали 
нестероидный блокатор рецепто-
ров андрогенов флутамид (в до-
зировке 250 мг/сут ежедневно) 
в течение 6 месяцев. Флутамид по-
давляет синтез андрогенов за счет 
снижения активности цитохрома 
P450c17, участвующего в продук-
ции половых стероидов в  над-
почечниках и  яичниках. Очень 
важно, что флутамид не оказыва-
ет отрицательного влияния на ли-
пидный спектр крови и может ус-
пешно применяться у пациенток 
с инсулинорезистентностью. Ле-
чение проводили под контролем 
функции печени 1 раз в 3 месяца. 
Пациенткам с  тяжелыми фор-

мами дерматопатий и  НК-ВДКН 
назначали дополнительно декса-
метазон 0,5 мг/сут.
При выявлении у  пациенток со-
путствующей инсулинорезис-
тентности был назначен инсули-
новый сенситайзер метформин 
(группа бигуанидов) в дозировке 
1500 мг/сут ежедневно. Препарат 
повышает чувствительность пе-
риферических тканей к инсулину, 
способствуя нормализации уров-
ня инсулина в  крови. Длитель-
ность лечения составила 6 меся-
цев.
В дополнение к терапии назначал-
ся гепатопротекторный препарат 
с  антиоксидантным действием 
адеметионин в течение 1 месяца 
по 800 мг/сут.
Для оценки эффективности ан-
тиоксидантной терапии паци-
ентки с  андрогензависимыми 
дерматопатиями были разделе-
ны на  2  группы: первая группа 
включала 68 пациенток, которые 
получали в комплексе с основной 
терапией антиоксидантную те-
рапию; во вторую группу вошли 
60 пациенток, не получавших ан-
тиоксидантную терапию (группа 
сравнения).

Результаты и их обсуждение
По  результатам комплексного 
обследования СПКЯ был выяв-
лен у  60 пациенток, НК-ВДКН  – 
у 20 пациенток, идиопатическая 
форма дерматопатий  – у  48 па-
циенток. Избыточная масса тела 
(индекс массы тела 29 ± 1,6 кг/м2) 
определена у  41,6% (n = 25) об-
следованных пациенток с СПКЯ, 
преимущественно с выраженны-
ми формами дерматопатий.
У пациенток с СПКЯ после прове-
дения антиандрогенной терапии 
анализ гормонального гомеоста-
за показал достоверное снижение 
уровня ЛГ, общего тестостерона, 
повышение уровня СССГ и, как 
следствие, снижение индекса сво-
бодных андрогенов. Однако сте-
пень регресса дерматологических 
проявлений не всегда коррелиро-
вала с динамикой снижения уров-
ня андрогенов, что обусловлено 
особенностями их периферичес-
кого метаболизма.

Кроме положительной динами-
ки гормональных показателей, 
отмечено значительное умень-
шение объема яичников в группе 
СПКЯ у  пациенток с  нормаль-
ной массой тела (с  20,6 ± 1,3 см³ 
до  12,1  ±  0,8  см³) и  у пациен ток 
с  сопутствующим ожирением 
(с 23,6 ± 1,2 см³ до 13,3 ± 1,4 см³) 
и  площади гиперэхоген ной 
стромы.
Анализ результатов исследова-
ния показал, что гиперинсулине-
мия и  инсулинорезистентность 
наблюдались чаще у  пациенток 
с СПКЯ с ожирением – у 93,3% – 
и только у 25% пациенток с СПКЯ 
и нормальной массой тела.
В группе пациенток с идиопати-
ческой формой гиперандрогении 
и с НК-ВДКН инсулинорезистент-
ности выявлено не было. Данный 
факт подтверждает то, что основ-
ной источник гиперандрогении 
при НК-ВДКН  – надпочечники, 
а при идиопатических формах – 
нарушение периферического ме-
таболизма андрогенов.
Как видно из рисунка, показатель 
индекса инсулинорезистентнос-
ти HOMA достоверно снизился 
через 6 месяцев терапии метфор-
мином по сравнению с исходным 
как в  подгруппе СПКЯ с  нор-
мальной массой тела (1,5  ±  0,45, 
p  <  0,05), так и  с ожирением 
(2,1 ± 0,8, p < 0,01).
У  пациенток с  верифицирован-
ным диагнозом НК-ВДКН после 
проведенного лечения выявлено 
достоверное снижение уровня 
основных андрогенов (Т, 17-OHP, 
дегидроэпиандростерон-сульфат 
(ДГАЭ-С)).
У  пациенток с  идиопатической 
формой ГА наблюдалось незна-
чительное уменьшение уровня 
ДГТ после 6 месяцев лечения 
при достоверном уменьшении 
уровня общего тестостерона, что 
является следствием снижения 
стероидогенеза на  фоне приема 
КОК (p < 0,05). Отсутствие досто-
верного снижения концентрации 
ДГТ объясняет первостепенную 
роль фермента 5-альфа-редукта-
зы в периферическом метаболиз-
ме и  патофизиологии идиопати-
ческих форм ГА. Концентрации 
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СССГ были достоверно выше 
после лечения, что обусловлено 
приемом КОК.
Оценка окислительного статуса 
пациенток до введения в терапию 
препарата с  антиоксидантными 
свойствами выявила их опреде-
ленные особенности (табл.). Как 
видно из представленных данных, 
у всех обследованных до лечения 
отмечалось повышение скорости 
окисления липопротеинов (V) 
(2,68 ± 0,7) относительно группы 
контроля (2,11 ± 0,43). Этот про-
цесс сопровождался значитель-
ным снижением длительности 
латентного периода ХЛ у  паци-
енток (46,2 ± 12,8 с). Полученные 
данные о снижении длительности 
латентного периода ХЛ указыва-
ют на истощение эндогенной ан-
тиоксидантной системы.
Данные настоящего исследования 
согласуются с результатами иссле-
дований, проведенных S. Briganti 
и  M.  Picardo (2003), O.  Arican 
и соавт. (2005) и N.S. Abdel Fattah 
и  соавт. (2010), показавшими 
увеличение уровня малонового 
диальдегида и  снижение уровня 
супероксиддисмутазы, что также 
говорит о снижении эндогенной 
антиоксидантной защиты у паци-
енток с акне и алопецией [6, 7, 17].
Уровень липидных гидропереки-
сей (h) 90,6 ± 14,2 мВ у  пациен-
ток был сопоставим с  таковым 
у  практически здоровых жен-
щин – 81,2 ± 11,1 мВ (различия ста-
тистически не  значимы). Не  по-
лучено достоверных различий 
между сравниваемыми группами 
и по суммарной окисляемости ли-
попротеинов (Н) (у пациенток зна-
чение H составляло 1053 ± 161 мВ, 
а у здоровых лиц – 977 ± 102 мВ), 
что свидетельствовало об  уме-
ренной выраженности процессов 
ПОЛ, по сравнению с органичес-
кими заболеваниями [18].
Таким образом, у пациенток с ан-
дрогензависимыми дерматопа-
тиями отмечаются определенные 
нарушения окислительного ста-
туса, выражающиеся в значимом 
снижении активности эндогенной 
антиоксидантной защиты и  по-
вышении скорости окисляемости 
липопротеинов. Полученные дан-

ные указывают на необходимость 
включения препаратов антиокси-
дантного действия в схемы основ-
ного лечения.
Установлено, что после проведен-
ного лечения у пациенток с вклю-
чением адеметионина отмечается 
снижение скорости окисления ли-
попротеинов и уровня липидных 
гидроперекисей до уровня в конт-
рольной группе. Этот процесс со-
провождается увеличением дли-
тельности латентного периода ХЛ, 
что свидетельствует о повышении 
активности эндогенной антиок-
сидантной защиты.
После проведенного курса основ-
ной антиандрогенной терапии 
в  группе сравнения показатель 
активности эндогенной антиок-
сидантной защиты (тау) продол-
жал оставаться достоверно сни-
женным по сравнению с группой 
контроля и значимо не изменялся 
по  сравнению с  уровнем до  ос-
новного лечения. Таким обра-
зом, базисная терапия не  ока-
зывает существенного влияния 
на  активность процессов ПОЛ 
и  уровень эндогенной антиок-
сидантной защиты у  пациенток 
с  андрогензависимыми дерма-
топатиями. Наоборот, выявлена 
тенденция к ухудшению парамет-
ров по  основным показателям, 
то есть скорости окисления ли-
попротеинов (V) и длительности 
латентного периода ХЛ (тау), что 
еще раз подчеркивает необходи-
мость включения антиоксидантов 
в комплексную антиандрогенную 
терапию.
Эффективность лечения с редук-
цией симптомов дерматопатий 
через 6 месяцев была отмечена 
у 75% (n = 51) пациенток 1-й груп-
пы, а  во 2-й  группе  – у  50% па-
циенток (n = 30), следовательно, 

комплексная терапия с  включе-
нием антиоксиданта адеметио-
нина позволила повысить эффек-
тивность лечения дерматопатий 
на 25%.
Таким образом, проведенное 
исследование свидетельствует 
о высокой эффективности комп-
лексной антиандрогенной тера-
пии. 24-дневный гормональный 
режим КОК усиливает антиго-
надотропное действие оральных 
контрацептивов, в  результате 
снижается продукция андрогенов 
в яичниках, повышается концент-
рация СССГ.
Включение флутамида как блока-
тора периферических рецепторов 
андрогенов способствует более 
быстрому и  стойкому достиже-
нию эффекта. В  исследованиях 
R. George и соавт. (2008), а также 
в исследованиях A. Pizzo и соавт. 
(2008) также отмечено положи-
тельное влияние флутамида на те-
чение андрогензависимых дерма-
топатий [19, 20].
Нарушения окислительного ста-
туса у пациенток с дерматопатия-
ми выражаются в значимом сни-
жении активности эндогенной 
антиоксидантной системы и  по-
вышении скорости окисляемос-
ти липопротеинов. Результаты 
настоящего исследования свиде-
тельствуют о способности адеме-
тионина снижать уровень липид-
ных гидроперекисей до  уровня 
в  контрольной группе и  повы-
шать активность эндогенной ан-
тиоксидантной системы, то есть 
подтверждают антиоксидантное 
действие адеметионина.
Таким образом, введение адемети-
онина в комплексное лечение па-
циенток способствует повышению 
эффективности лечения андроген-
зависимых дерматопатий.  

Группа h, мВ тау, с H, мВ V, отн. ед.

Контроль 81,2 ± 11,1 77,3 ± 9,0 977,2 ± 101,7 2,11 ± 0,43

Основная группа 90,6 ± 14,2 46,2 ± 12,8* 1053 ± 161 2,68 ± 0,7*

Значение p 0,151 0,001 0,143 0,015

Таблица. Параметры Fe2+-индуцированной хемилюминесценции липопротеинов сыворотки крови 
пациентов с андрогензависимыми дерматопатиями и здоровых лиц
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В статье поднимается проблема раннего выявления сахарного диабета 
(СД) 2 типа, обосновывается необходимость внедрения в повседневную 

практику современных эффективных скрининговых программ. Детально 
рассматриваются факторы риска развития СД, обсуждаются 

диагностические критерии и выбор диагностического оборудования для 
выявления ранних нарушений углеводного обмена и СД 2 типа.

В настоящее время в мире на-
блюдается неуклонный рост 
распространенности сахар-

ного диабета (СД). По  данным 
Международной диабетической 
федерации (International Diabetes 
Federation, IDF), в 2012 г. СД стра-
дают 371 млн человек, а к 2030 г., 
по оценкам экспертов IDF, их число 
возрастет до 552 млн [1]. Рост рас-
пространенности заболевания 
происходит в  основном за  счет 
СД 2 типа, на который приходит-
ся 85–95% всех случаев заболева-
ния. При этом у 50% СД протекает 
скрыто. Самый высокий процент 
невыявленного СД отмечен в стра-
нах Центральной и Южной Афри-
ки (81,2% от  общего числа забо-
левших), за ними следуют страны 
Ближнего Востока и  Северной 
Африки (52,9%). В Европе на долю 
скрыто протекающего СД  прихо-
дится до  38,6% от  общего числа 
больных сахарным диабетом.
По  мнению экспертов IDF, Рос-
сия занимает пятое место в  мире 
по числу больных СД после Китая, 

Индии, США и  Бразилии. Эпи-
демиологические исследования, 
проведенные в  ряде областей, 
в частности в Московской области, 
свидетельствуют о том, что распро-
страненность скрыто протекаю-
щего СД достигает 7% [2]. В то же 
время, согласно официальной ста-
тистике (данные Государственного 
регистра больных сахарным диабе-
том), распространенность СД среди 
взрослого населения Российской 
Федерации составляет около 3%.
Социальная значимость СД 2 типа 
связана не только с его растущей 
распространенностью, но и с вы-
сокой сердечно-сосудистой забо-
леваемостью и смертностью среди 
больных СД. Согласно прогнозам 
IDF, в 2012 г. около 4,8 млн человек 
в  возрасте от  20 до  79 лет умрут 
от  причин, прямо или косвенно 
связанных с СД, что составит 8,2% 
в общей структуре смертности на-
селения этого возраста.
Отметим, что распространен-
ность ранних нарушений углевод-
ного обмена также продолжает 

прогрессивно увеличиваться [3]. 
Исследования последних лет под-
твердили, что нарушенная толе-
рантность к глюкозе (НТГ) и нару-
шенная гликемия натощак (НГН) 
не только увеличивают риск раз-
вития СД 2 типа, но и повышают 
риск  сердечно-сосудистых забо-
леваний. Так, результаты метаана-
лиза, в  который были включены 
18 исследований (175 152 участ-
ника), продемонстрировали: НГН 
(уровень глюкозы плазмы нато-
щак (ГПН) 6,1–6,9 ммоль/л) и НТГ 
были ассоциированы с повышен-
ным риском сердечно-сосудис-
тых событий  – относительный 
риск 1,20 (95% доверительный ин-
тервал (ДИ) 1,12–1,28) и 1,20 (95% 
ДИ 1,07–1,34) соответственно. 
При этом достоверных гендерных 
различий в повышении риска от-
мечено не было. E. Selvin и соавт. 
в ходе исследования, включавше-
го 15-летний период наблюдения 
за 15 792 лицами среднего возрас-
та из 4 регионов США, установи-
ли, что уже небольшое повышение 
уровня гликированного гемогло-
бина фракции А1с (HbA1c) (> 6%) 
приводит к  повышению риска 
развития не  только СД  2 типа, 
но и ишемической болезни сердца, 
инсульта и смерти [4]. При оценке 
корреляции между риском смерти 
и уровнем HbA1c была выявлена 
J-образная зависимость, то есть 
риск смерти повышался не только 
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при увеличении HbA1c более 5,5%, 
но и при снижении этого показа-
теля менее 5%. Ранние нарушения 
углеводного обмена также повы-
шают риск развития ретинопатии. 
Так, риск этого осложнения досто-
верно возрастает у  лиц с  HbA1c 
> 5,5% [5].
В связи с вышесказанным обосно-
ванной представляется необходи-
мость смены парадигмы: переход 
от  диагностики СД  2 типа, осно-
ванной на обращении к врачу при 
наличии симптомов заболевания, 
и  назначения лечения больным, 
у которых уже выявлены поздние 
осложнения СД, к работе по актив-
ному выявлению лиц с  ранними 
нарушениями углеводного обмена 
и проведению эффективных про-
филактических мероприятий для 
предотвращения возникновения 
заболевания.
Учитывая то, что СД 2 типа часто 
имеет длительный бессимптомный 
период протекания, большое значе-
ние приобретает организация скри-
нинга для выявления нарушений уг-
леводного обмена. В 1968 г. J. Wilson 
и G. Jungner в отчете Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ) 
предложили 10 критериев, опреде-
ляющих целесообразность прове-
дения скрининга [6]:
1. Заболевание должно представ-
лять важную медицинскую про-
блему.
2. Для больных с установленным 
диагнозом должен быть разрабо-
тан и утвержден метод лечения.
3. Возможности диагностики 
и  лечения заболевания должны 
быть доступны.
4. У  заболевания есть латентная 
стадия или стадия с ранними кли-
ническими симптомами, которые 
можно выявить при скрининге.
5. Для заболевания должен су-
ществовать соответствующий тест/
метод исследования.
6. Метод исследования должен 
быть приемлем для использования 
в популяции.
7. Необходимо адекватно пони-
мать естественное течение болезни.
8. Должна существовать согла-
сованная политика с  выделением 
групп пациентов, которым необхо-
димо назначать лечение.

9. Экономические расходы на вы-
явление случаев заболевания долж-
ны быть сбалансированы с общим 
объемом расходов на медицинскую 
помощь.
10.  Скрининг должен представ-
лять собой непрерывный процесс, 
а не разовую акцию.
Очевидно, что СД  2 типа соот-
ветствует всем вышеперечислен-
ным требованиям. Впоследствии 
M. Gray, член Национального скри-
нингового комитета Великобрита-
нии (National Screening Committee, 
NSC), к  этим десяти критериям 
добавил пункт об  обязательном 
наличии результатов контролиру-
емых рандомизированных иссле-
дований, подтверждающих то, что 
скрининговые программы приво-
дят к снижению смертности от за-
болевания в популяции.
Внедрение скрининговых про-
грамм позволяет выявить сахар-
ный диабет и предиабет на ранних 
стадиях и своевременно назначить 
адекватное лечение и профилакти-
ческие мероприятия, что снижает 
вероятность развития диабетичес-
ких осложнений.
Существуют следующие виды 
скрининга: сплошной, селек-
тивный и  оппортунистический. 
Сплошной скрининг применяется 
только в популяциях с очень вы-
соким риском СД 2 типа (индейцы 
пима, проживающие в  Аризоне, 
жители государства Науру (Тихо-
океанский регион)). Селективные 
скрининги проводятся среди лиц, 
относящихся к группе риска разви-
тия СД 2 типа, после обследований 
населения на  наличие факторов 
риска. Оппортунистические скри-
нинги проводятся среди лиц, обра-
тившихся в лечебное учреждение 
по  поводу другого заболевания, 
и у которых при этом была выявле-
на принадлежность к группе риска 
развития СД 2 типа.
Скрининг и  последующий учет 
лиц с  ранними нарушениями уг-
леводного обмена могут быть ор-
ганизованы на  базе центров здо-
ровья и кабинетов профилактики 
лечебно-профилактических уч-
реждений. Важно, чтобы подобная 
работа имела не  эпизодический 
характер, а проводилась на посто-

янной основе. Для проведения эф-
фективного скрининга необходима 
организация работы по  активно-
му выявлению лиц, относящихся 
к группе риска развития СД 2 типа.
В настоящее время основные фак-
торы риска развития СД  2 типа 
хорошо известны и подразделяют-
ся на модифицируемые и немоди-
фицируемые. Одним из основных 
факторов риска СД 2 типа является 
возраст [7]. Во многом это связа-
но с тем, что с возрастом идет на-
копление других факторов риска 
развития СД 2 типа [8]. Согласно 
рекомендациям Американской диа-
бетической ассоциации (American 
Diabetes Association, ADA) по ока-
занию медицинской помощи боль-
ным сахарным диабетом, к группе 
риска СД относятся все лица, до-
стигшие 45 лет. Следовательно, об-
следование для исключения нару-
шений углеводного обмена должны 
проходить все лица этой возраст-
ной группы. При нормальных ре-
зультатах скрининг у  этой кате-
гории обследуемых повторяется 
каждые 3 года; при наличии других 
факторов риска – ежегодно. Дли-
тельное время считалось, что СД 2 
типа возникает после 40 лет и до 
этого возраста встречается крайне 
редко. В  последние годы отмеча-
ется возрастание распространен-
ности СД 2 типа в более молодом 
возрасте. Более того, недавние пуб-
ликации, посвященные эпидемио-
логической ситуации по СД 2 типа 
в США и ряде европейских стран, 
свидетельствуют о  катастрофи-
ческом росте распространенности 
СД 2 типа у детей и подростков [9]. 
Тем не менее, несмотря на то что 
развитие гипергликемии является 
многофакторным процессом, ряд 
исследователей считают именно 
возраст одним из  важных неза-
висимых факторов, приводящих 
к  снижению чувствительности 
к инсулину и нарушению секреции 
инсулина бета-клетками поджелу-
дочной железы [10]. Увеличение 
уровня глюкозы плазмы с возрас-
том у лиц без нарушений углевод-
ного обмена отмечено в нескольких 
работах. В  частности, по  данным 
V.R. Kutty и соавт., в индийской по-
пуляции наблюдался рост уровня 
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ГПН с возрастом, причем в моло-
дом возрасте (20−29 лет) уровень 
ГПН был выше у мужчин, а в пожи-
лом возрасте (> 69 лет) – у женщин 
[11]. В исследовании, проведенном 
в Московской области, было уста-
новлено, что у лиц без нарушений 
углеводного обмена имеется досто-
верная положительная корреляция 
между возрастом и уровнем глюко-
зы плазмы через 2 часа после при-
ема глюкозы: r = 0,30 у мужчин и r = 
0,13 у женщин (p < 0,001) [12].
Еще одним немодифицируемым 
фактором риска СД  2 типа явля-
ется наследственная предрасполо-
женность. Известно, что риск за-
болеть СД 2 типа у лиц, имеющих 
одного или более родственников 
первой линии с СД, выше в 2−6 раз, 
чем у тех, чьи родные не страдают 
этим заболеванием [13]. Родствен-
ники больных относятся к группе 
риска развития СД 2 типа, так как 
высока вероятность наличия у них 
генетической предрасположен-
ности к диабету и, возможно, они 
имеют схожие пищевые предпочте-
ния и образ жизни [14, 15].
Риск развития СД повышает также 
принадлежность к  определенной 
этнической группе (афроамерикан-
цы, латиноамериканцы, коренные 
американцы, жители Тихоокеанс-
кого региона).
К  модифицируемым факторам, 
повышающим риск  возникнове-
ния метаболических нарушений и, 
в частности, СД, относится абдоми-
нальное ожирение [16, 17]. В Фин-
ляндии в процессе наблюдательно-
го исследования среди заболевших 
СД  в  течение 10 лет 90% имели 
индекс массы тела (ИМТ) более 
25 кг/м2 [18]. Для оценки степени 
метаболического риска применя-
ется расчет ИМТ, а также окруж-
ности талии (ОТ). Использование 
только ИМТ для идентификации 
лиц группы риска может привес-
ти к  искажению оценки степени 
риска. Так, лица, активно занима-
ющиеся физическими упражне-
ниями, могут иметь повышенный 
ИМТ за счет развития мышечной 
массы [19]. Более объективную 
оценку наличия абдоминального 
ожирения дает измерение ОТ. В на-
стоящее время нет единого подхо-

да к диагностике абдоминального 
ожирения. Национальная образо-
вательная программа по  холесте-
рину (National Cholesterol Education 
Program, NCEP) США предлагает 
следующие критерии абдоминаль-
ного ожирения: ОТ ≥ 102 см – для 
мужчин и ≥ 88 см – для женщин. 
IDF в  2005 г.  предложила более 
строгие критерии (для евро-
пейцев):  ≥  94  см  – для мужчин 
и ≥ 80 см – для женщин.
Избыточное потребление калорий 
является основной причиной эпи-
демии ожирения и СД 2 типа, од-
нако качество пищи также может 
играть существенную роль. В  ис-
следовании здоровья медсестер 
(Nurses’ Health Study, NHS) было 
обнаружено, что качество жиров 
и  углеводов играет важную роль 
в  возникновении СД  2  типа, не-
зависимо от  ИМТ выше нормы 
и  других факторов риска [20]. 
В частности, более высокое содер-
жание трансгенных жиров и про-
стых углеводов было ассоциирова-
но с увеличением риска СД 2 типа, 
в то время как увеличение потреб-
ления растительной клетчатки 
и  полиненасыщенных жиров  – 
со  снижением риска СД  2  типа. 
Включение в рацион двух порций 
из цельного зерна приводит к сни-
жению риска СД  2 типа на  21% 
[21]. Употребление подслащенных 
напитков увеличивает риск  диа-
бета. При этом было показано, 
что у  людей, употреблявших 1–2 
порции подслащенных напитков 
в  день, риск  СД  увеличивается 
на 26%, по сравнению с теми, кто их 
практически не употреблял. Кроме 
увеличения массы тела, употреб-
ление подслащенных напитков 
может способствовать росту кар-
диометаболического риска и через 
другие механизмы, такие как уве-
личение потребности в  инсули-
не, дислипидемия и  хроническое 
воспаление. Большое количество 
быстро абсорбируемых углеводов 
(сахарозы) в таких напитках при-
водит к  резкому подъему уровня 
глюкозы крови и  повышенному 
выбросу инсулина [22]. В настоя-
щее время активно изучается роль 
повышенного потребления фрук-
тозы в  нарушении метаболизма. 

Фруктоза преимущественно мета-
болизируется до липидов в печени, 
что приводит к увеличению пече-
ночного липогенеза, дислипиде-
мии и резистентности к инсулину. 
Это может также способствовать 
развитию висцерального ожире-
ния. Употребление трансгенных 
жиров увеличивает риск развития 
сердечно-сосудистых заболеваний 
и, возможно, ведет к нарастанию 
инсулинорезистентности и хрони-
ческому воспалению.
Гиподинамия также относит-
ся к  факторам риска развития 
СД 2 типа, в то время как физичес-
кая активность обладает протектор-
ным действием. Уменьшение риска 
развития СД при усиленной физи-
ческой активности связывают с уси-
лением чувствительности тканей 
к  инсулину, причем этот эффект, 
по-видимому, не  зависит от  пола, 
возраста и наличия ожирения.
Сердечно-сосудистые заболевания 
и СД 2 типа тесно связаны между 
собой. Процент больных диабетом 
среди кардиологических пациентов 
достаточно высок и  продолжает 
расти в связи с увеличением рас-
пространенности метаболических 
нарушений среди населения. Так, 
четверть больных, поступивших 
в стационар в связи с инфарктом 
миокарда, имели СД  2 типа [23]. 
Больные с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, у которых диагнос-
тирован СД  2 типа, имеют более 
пессимистичный прогноз по срав-
нению с  больными без диабета. 
Совсем недавно были опублико-
ваны американские рекомендации 
Рабочей группы по профилактике 
(U.S. Preventive Services Task Force), 
в которых отмечена необходимость 
исключения СД 2 типа у всех паци-
ентов с артериальной гипертонией 
[24]. При этом, по мнению экспер-
тов Рабочей группы по профилак-
тике, скрининг следует ограничить 
только больными с артериальной 
гипертонией, игнорируя другие 
факторы риска, что нам представ-
ляется весьма спорным. Однако 
не вызывает сомнения утвержде-
ние, согласно которому больной 
при наличии артериальной гипер-
тонии должен пройти тест для ис-
ключения СД 2 типа.
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Женщины, у  которых в  анамне-
зе имелся гестационный диабет, 
также относятся к  группе риска 
развития СД  2 типа. По  данным 
метаанализа 205 публикаций за пе-
риод с 1960 по 2009 г., риск заболеть 
СД 2 типа у женщин, перенесших 
гестационный диабет, повышается 
в 7,4 раза [25].
Результаты исследования «Риск 
атеросклероза в  сообществах» 
(Atherosclerosis Risk in Communities, 
ARIC) продемонстрировали, что 
с риском СД 2 типа ассоциирован 
повышенный уровень лептина. 
Лептин продуцируется жировой 
тканью, его уровень в крови прямо 
пропорционален количеству жира 
в организме. Лептин влияет на ре-
цепторы в гипоталамусе, уменьшая 
аппетит. Повышенный уровень 
лептина коррелирует с  уровнем 
инсулина натощак. В то же время 
снижение веса приводит к умень-
шению уровня лептина и  уровня 
инсулина натощак. С повышенным 
риском развития СД 2 типа ассоци-
ированы также определенные мар-
керы воспаления (интерлейкин-6, 
С-реактивный белок, фактор не-
кроза опухоли, фибриноген).
Еще одним фактором риска раз-
вития СД  является гемохроматоз, 
характеризующийся избыточным 
накоплением железа в органах и тка-
нях [26]. В исследовании, проведен-
ном в Финляндии, было показано, 
что повышенное содержание железа 
(ниже уровней при гемохроматозе) 
является фактором риска развития 
СД  [27]. Важно, что взаимосвязь 
между уровнем ферритина сыво-
ротки и развитием СД суще ствует 
независимо от  уровня факторов 
воспаления. Предположительно, по-
вышенное отложение железа в пече-
ни способствует развитию инсули-
норезистентности, либо повышение 
уровня ферритина является марке-
ром метаболических нарушений, 
приводящих к СД 2 типа.
Для выявления лиц группы риска 
развития СД  используются оп-
росники, которые заполняются 
участником исследования либо са-
мостоятельно, либо с помощью спе-
циально подготовленных кадров 
(интервьюирование). Существует 
значительное количество специ-

альных опросников (табл.), созда-
ние которых основано на  оценке 
основных факторов риска разви-
тия СД 2 типа.
При выборе опросника нужно всег-
да учитывать особенности региона 
и  контингента обследуемых для 
наибольшей адекватности и досто-
верности полученного материала. 
Широкое распространение получил 
опросник, разработанный Финс-
кой диабетической ассоциацией 
(FINDRISС). В  Финляндии разра-
ботан и успешно реализуется госу-
дарственный план по профилакти-
ке СД 2 типа FIN-D2D, включающий 
многоступенчатый скрининг с ис-
пользованием на начальном этапе 
опросника FINDRISС. Опросник 
FINDRISС рекомендован к исполь-
зованию рабочей группой Евро-
пейского общества кардиологов 
(European Society of Cardiology, ESC) 
и Европейской ассоциации по изу-
чению сахарного диабета (European 
Association for the Study of Diabetes, 
EASD) в  2007  г.  и  используется 
во многих странах.
Опросники могут распростра-
няться через врачей амбулатор-
ной службы (терапевтов, врачей 
общей практики, эндокринологов), 
специалистов центров здоровья 
и центров профилактики. При вы-
явлении высокого риска по резуль-
татам заполнения опросника чело-
век должен обратиться в кабинет 
профилактики СД, который может 
быть организован на базе центра 
здоровья или центров профилак-

тики в  каждом муниципальном 
образовании. Медицинский работ-
ник оценивает риск развития СД и, 
если он действительно высокий, 
проводит тест для выявления СД.
Выявляемость нарушений угле-
водного обмена во многом зависит 
от используемых диагностических 
критериев нарушений углеводно-
го обмена и метода исследования 
(определение только гликемии на-
тощак или использование ораль-
ного глюкозотолерантного теста 
(ОГТТ)). Критерии диагностики 
СД  едины во  всех современных 
классификациях, диагностические 
критерии ранних нарушений угле-
водного обмена отличаются у ВОЗ 
и ADA. По критериям ВОЗ, диагноз 
НГН устанавливается при уровне 
ГПН ≥ 6,1 и < 7 ммоль/л, по вер-
сии ADA  – ≥ 5,6 и  < 7  ммоль/л. 
Снижение верхней границы 
нормы для ГПН ведет к  увели-
чению регистрируемой распро-
страненности ранних нарушений 
углеводного обмена в популяции. 
По данным популяционного иссле-
дования NHANES (National Health 
and Nutrition Examination Survey), 
проведенного в США, частота НГН 
по критериям ADA составила 24%, 
а по критериям ВОЗ − 7%.
Выбор диагностического теста 
может оказать существенное вли-
яние на  результаты скрининга. 
По  мнению экспертов ВОЗ, ис-
пользование ОГТТ в  качестве 
диагностического теста является 
лучшим выбором при проведении 

Название Факторы риска, оцениваемые в опроснике

Голландский опросник [28] Возраст, пол, наличие ожирения, использование гипотензивных 
препаратов + семейный анамнез, физическая активность, ИМТ

Кембриджский опросник [29]
Возраст, пол, ИМТ, наследственность в отношении сахарного 

диабета, использование гипотензивной или стероидной терапии, 
курение

Датский опросник [30] Возраст, пол, ИМТ, наследственность в отношении сахарного 
диабета, артериальная гипертония, физическая активность

Финский опросник [31]

Возраст, ИМТ, окружность талии, использование гипотензивной 
терапии, гипергликемия в анамнезе, физическая активность, 

употребление фруктов, овощей и ягод, наследственность 
в отношении сахарного диабета

Опросник ADA [32]
Возраст, пол, рождение ребенка с большим весом, этническая 

принадлежность, уровень образования, ожирение, гиподинамия, 
наследственность в отношении сахарного диабета

Таблица. Опросники для выявления групп риска развития сахарного диабета 2 типа
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скрининга [33]. В  рекомендациях 
ВОЗ 2006 г. отмечены следующие 
преимущества ОГТТ: 1) диагности-
ка только по уровню ГПН не дает 
возможности выявить около 30% 
случаев СД  2 типа; 2) ОГТТ  – 
единственный способ выявления 
НТГ. При этом ВОЗ допускает ис-
пользование в качестве диагности-
ческого теста определение только 
гликемии натощак или через 2 часа 
после нагрузки 75 г  глюкозы при 
ограниченных возможностях про-
ведения скрининга. Нужно учиты-
вать, что при определении глюкозы 
только в какой-либо одной точке 
(натощак или через 2 часа после 
нагрузки глюкозой) результаты 
оценки распространенности нару-
шений гликемии могут значитель-
но отличаться. Так, эпидемиологи-
ческое исследование, проведенное 
в  Московской области, показало, 
что при скрининге, основанном 
на  диагностике нарушений угле-
водного обмена только по уровню 
гликемии натощак (по критериям 
ВОЗ 2006 г.), почти у каждого пя-
того пациента СД 2 типа остается 
невыявленным.
В рекомендациях ВОЗ 2006 г., со-
ставленных при участии экспертов 
IDF, ОГТТ в обязательном порядке 
рекомендуется проводить лицам 
с  ГПН от  6,1 до  6,9 ммоль/л, то 
есть при выявлении НГН по кри-
териям ВОЗ. Рекомендации ВОЗ 
2006 г. приняты и в России. Одна-
ко эпидемиологическое исследо-
вание, проведенное в Московской 

области, показало, что риск выяв-
ления СД 2 типа (по второй точке 
в ОГТТ) и НТГ возрастает при ГПН 
более 5 ммоль/л, поэтому при скри-
нинге целесообразно проводить 
ОГТТ лицам, имеющим ГПН более 
5,0 ммоль/л [34].
В  январе 2010 г.  ADA опублико-
вала стандарты помощи больным 
СД 2 типа, в которых HbA1c был 
впервые предложен в  качест-
ве диагностического критерия 
СД  2  типа и  ранних нарушений 
углеводного обмена наряду с ГПН 
и уровнем глюкозы плазмы через 
2 часа в ОГТТ. При этом диагноз 
СД  2  типа устанавливался при 
HbA1c ≥ 6,5%, а ранние нарушения 
углеводного обмена – при HbA1c 
от 5,7% до 6,4%. В 2011 г. ВОЗ офи-
циально признала HbA1c одним 
из диагностических критериев СД, 
однако пока воздержалась от  ре-
комендаций по  использованию 
HbA1c в качестве критерия диаг-
ностики ранних нарушений угле-
водного обмена.
Для проведения эффективного 
скрининга принципиальное зна-
чение имеет выбор диагностичес-
кого оборудования. Определение 
гликемии в диагностических целях 
должно проводиться только на сер-
тифицированных биохимических 
анализаторах. Портативные глю-
кометры для этих целей не исполь-
зуются из-за достаточно большой 
погрешности определения. Именно 
поэтому результаты исследования 
распространенности СД, в  кото-
рых использовались портативные 
глюкометры, нельзя в полной мере 
назвать достоверными. При этом 
использование стационарных ана-
лизаторов, расположенных в лабо-
ратории, также может затруднять 
проведение скрининга и даже ис-
кажать его результаты. Во-первых, 
принципиальное значение имеет 
проведение анализа непосредст-
венно сразу же после забора об-
разца крови, так как известно, что 
концентрация глюкозы в образце 
крови, взятом для анализа, не ста-
бильна. Эритроциты, тромбоциты 
и особенно лейкоциты продолжа-
ют потреблять глюкозу, в резуль-
тате чего концентрация глюкозы 
в крови снижается. Единственный 

путь избежать снижения глике-
мии в результате гликолиза – это 
провести анализ непосредственно 
после забора крови или центри-
фугирование образца крови. Во-
вторых, проведение анализа крови 
в лаборатории не дает возможнос-
ти принять быстрое решение о не-
обходимости ОГТТ исходя из уров-
ня ГПН. В этом случае необходим 
повторный визит обследуемого 
после получения результатов из ла-
боратории.
Автоматический анализатор 
HemoCue Glucose 201+ (Швеция) 
является портативным, но, тем 
не  менее, обладает лабораторны-
ми точностью и  качеством опре-
деления уровня глюкозы, поэтому 
сертифицирован не  только для 
контроля гликемии при уже уста-
новленном диагнозе, но и для диаг-
ностики СД и ранних нарушений 
углеводного обмена. Оборудова-
ние “point-of-care”, то есть диагнос-
тика в месте наблюдения пациента, 
дает врачу возможность в режиме 
реального времени проводить ис-
следования и  принимать реше-
ния. В настоящее время компания 
HemoCue (Швеция) выпустила 
на  рынок автоматический порта-
тивный анализатор гликозилиро-
ванного гемоглобина HbA1c 501.
Резюмируя вышесказанное, от-
метим: распространенность  СД 
2  типа значительно превосходит 
регистрируемую и действительно 
достигла в  ряде районов России 
масштабов эпидемии; имеется 
достаточно большое число лиц 
со скрыто протекающими ранни-
ми нарушениями углеводного об-
мена, у которых многократно по-
вышен риск СД; частота и тяжесть 
сердечно-сосудистых осложнений 
значительно больше у  больных 
СД 2 типа по сравнению с популя-
ционным риском, что делает нали-
чие СД 2 типа угрозой для здоровья 
населения. В этой связи представ-
ляется необходимым внедрение 
со временных эффективных про-
грамм скрининга для выявления 
нарушений углеводного обмена, 
что поможет выявить СД  2 типа 
на ранних стадиях и будет способ-
ствовать снижению распространен-
ности его поздних осложнений.  

Анализатор для определения гликозилированного 
гемоглобина в крови HemoCue НbA1c 501
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МОСКОВСКИЙ МЕЖДУНАРОДНЫЙ ФОРУМ 
КАРДИОЛОГОВ

26–28 марта 2013 года
Московский международный форум кардиологов – это:

■   Участие свыше 2000 делегатов из Москвы, других регионов России, стран СНГ, Европы, 
Азии и США.

■   Научные заседания (пленарные заседания, симпозиумы, лекции, мастер-классы, 
школы практического врача) в 8 залах на протяжении трех дней.

■   Доклады и лекции ведущих ученых России, Европы и США.
■   Регистрация и участие без оплаты.
■   Широкая социальная и культурная программа.
■   Выставка с участием  80 фармацевтических компаний 

и производителей медицинской техники.
■   Партнерство с Европейским обществом кардиологов и Всемирной федерацией сердца.
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Болевая диабетическая 
нейропатия: 
международный опыт 
комбинированной терапии
К. м. н. Е.В. ДОСКИНА

ГБОУ ДПО 
«Российская 

медицинская 
академия 

последипломного 
образования»

К началу XXI века рост заболеваемости сахарным диабетом (СД) превзошел 
самые неутешительные прогнозы. Диабетическая болевая нейропатия (ДН) 

является одним из наиболее распространенных осложнений СД. В лечении 
ДН габапентин занимает лидирующую позицию, так как является 

структурным аналогом нейротрансмиттера гамма-аминомасляной 
кислоты (ГАМК), играющей существенную роль в модуляции и трансмиссии 

боли. Габапентин взаимодействует с моноаминовыми рецепторами, 
уменьшает приток кальция в пресинаптический нейрон, стабилизирует 
мембраны и увеличивает порог деполяризации, усиливает синтез ГАМК. 

Анальгезирующий эффект препарата реализуется на уровне спинного мозга. 
Показано, что при сочетании габапентина и комплекса нейротропных 

витаминов – B1, B6 и B12 – возможно достижение более быстрого эффекта 
при использовании меньших доз препаратов.

Сахарный диабет (СД) можно 
назвать «болезнью цивили-
зации». К  началу XXI века 

заболеваемость СД  перешагнула 
планку самых неутешительных 
прогнозов. По  данным Между-
народной диабетической феде-
рации (IDF, International Diabetes 
Federation), в  настоящее время 
СД  страдают 366 млн человек. 
Полинейропатия на сегодняшний 
день рассматривается как забо-
левание всего организма с реали-
зацией патологического процесса 
на  уровне периферической нерв-
ной системы в виде множествен-
ного поражения периферических 

нервов. Среди различных видов 
полинейропатии эндокринная 
нейропатия занимает лидирую-
щую позицию – ее частота состав-
ляет 40% (рис. 1) [1].
Диабетическая нейропатия (ДН) 
является одним из наиболее рас-
пространенных осложнений СД. 
По  данным эпидемиологичес-
ких исследований, в зависимости 
от  используемых методов обсле-
дования частота выявления ДН 
при СД варьирует от 5% до 100%. 
Такой разброс значений обуслов-
лен различиями в  используемых 
критериях диагностики ДН. Часто-
та верификации ДН при впервые 

выявленном СД 2 типа составляет 
7,5%. Однако через 25 лет после 
установления диагноза более 50% 
пациентов имеют те или иные про-
явления ДН. Основным фактором 
риска развития ДН является де-
компенсация СД (рис. 2) [2].
В  ходе исследования DCCT 
(Diabetes Control and Complications 
Trial) было продемонстрирова-
но, что достижение компенсации 
СД с начала заболевания снижает 
риск развития ДН на 69%, а обеспе-
чение компенсации СД на любом 
этапе заболевания  – на  57% [3]. 
В настоящее время индивидуали-
зированы целевые значения гли-
кемии (табл. 1) [4]. При планиро-
вании целей лечения необходимо 
учитывать следующие показатели:
 ■ возраст пациента;
 ■ наличие тяжелых осложнений 

СД и сопутствующие патологии;
 ■ ожидаемая продолжительность 

жизни;
 ■ тяжелые гипогликемии в  анам-

незе и риск их развития в буду-
щем и др.

ДН повышает смертность боль-
ных СД, в основном это происхо-
дит за счет такой формы ДН, как 
кардиальная автономная нейропа-
тия, косвенно – из-за осложнений, 
в частности, синдрома диабетичес-
кой стопы и его последствий. Ней-
ропатия лежит в  основе 50–75% 
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всех нетравматических ампутаций 
при СД  [5–7]. Частота выявле-
ния ДН зависит о ряда факторов: 
«cтажа» диабета, компенсации 
заболевания, пола пациента, воз-
раста пациента, антропометричес-
ких показателей пациента, сопут-
ствующих заболеваний и др. Так, 
было доказано, что длительность 
СД коррелирует с частотой выяв-
ления ДН (рис. 3) [8].
При прогрессировании ДН наблю-
дается определенная стадийность. 
Если первые две стадии – раздра-
жение (парестезии) и  поврежде-
ние (онемение и нарушение реф-
лексов) – являются обратимыми, 
то третья и  четвертая  – дегене-
рация (структурные изменения 
нервов) и  некроз  – необратимы. 
Таким образом, раннее выявление 
СД 2 типа, а следовательно, и его 
осложнений, как и своевременное 
назначение терапии, позволит пре-
дотвратить переход ДН в более тя-
желую стадию. При этом курация 
пациента с СД должна быть комп-
лексной и  включать наблюдение 
эндокринологом, неврологом, кар-
диологом, офтальмологом, подио-
логом и другими специалистами. 
Так, согласно «Алгоритмам спе-
циализированной медицинской 
помощи больным сахарным диа-
бетом» [4], в диагностике и лече-
нии ДН должны соблюдаться этап-
ность и преемственность (табл. 2).
Важно учитывать, что наибо-
лее тяжелым и  травмирующим, 
по мнению пациента с ДН, явля-
ется ощущение боли. По данным 
исследования MONICA/KORA [9, 
10], при СД повышена распростра-
ненность полинейропатии и ней-
ропатической боли (рис. 4).
Согласно определению экспер-
тов Международной ассоциа-
ции по  изучению боли (IASP, 
International Association for Study 
of Pain), «боль – неприятное ощу-
щение и  эмоциональное пере-
живание, связанное с  реальным 
или потенциальным поврежде-
нием тканей или описываемое 
в терминах такого повреждения». 
Боль  – не  только особый психо-
физиологический феномен, но  и 
важнейший симптом многих раз-
личных по природе и тяжелых ост-

рых и  хронических заболеваний 
и патологических процессов. Боль 
в процессе онтогенеза – постоян-
ный спутник и важнейшая состав-
ляющая жизни человека.
Боль сигнализирует о возникнове-
нии повреждений целостности на-
ружных и внутренних тканей и ор-
ганов. Она информирует также 
о грозящей опасности дальнейших 
нарушений. Боль вызывает отри-
цательное психоэмоциональное 
состояние и  стимулирует устра-
нение этого негативного ощуще-
ния. Длительно существующая 
боль сопровождается изменени-
ем физиологических параметров 
(повышение уровня артериально-
го давления, пульса, расширение 
зрачков, изменение концентрации 
ряда гормонов и т.д.).
Однако следует учитывать, что 
на приеме врач может столкнуть-
ся как с болевыми, так и безболе-
выми вариантами поражений при 
СД [11]. Среди болевых форм ней-
ропатий выделяют острую и хро-
ническую [12]. Продолжительность 
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Рис. 1. Распространенность различных этиологических 
видов нейропатий (по данным при госпитализации)

 Свертывание крови  Катаболизм ЛПВП  Инсулинорезистентность

 Аутоокисление глюкозыГипергликемия Секреция NO

 Фибринолиз  Удаление ТГ и ЛПНП  Ранняя фаза секреции инсулина

ЛПВП – липопротеиды высокой плотности, NO – оксид азота, ТГ – триглицериды, ЛПНП – липопротеиды 
низкой плотности.

Рис. 2. Негативные эффекты гипергликемии

Наличие осложнений

Возраст

молодой средний

пожилой и/
или ожидаемая 

продолжительность 
жизни менее 5 лет

Нет тяжелых осложнений и/или риска тяжелой 
гипогликемии < 6,5% < 7,0% < 7,5%

Есть тяжелые осложнения и/или высокий риск 
тяжелой гипогликемии < 7,0% < 7,5% < 8,0%

Таблица 1. Индивидуализированный выбор целевых значений показателя HbA1c в лечении 
сахарного диабета

острой болевой формы составляет 
6 месяцев. Появляются колющие, 
стреляющие, ноющие боли в сто-
пах и  голенях; чувство жжения, 
онемения, стягивания стоп. Ин-
тенсивность болевого синдрома 
может усиливаться в  вечернее 
и ночное время. Для хронической 
нейропатии характерно наличие 
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болевой симптоматики в  течение 
свыше полугода. Клиническая кар-
тина болевого синдрома разнооб-
разна по интенсивности и частоте. 
Характерные жалобы больного, 
данные анамнеза (давность симп-
томатики, наличие сопутствующей 
патологии), данные объективного 
осмотра помогают диагностиро-
вать ДН. Одним из основных ис-
следований, проводимых врачом 
на амбулаторном приеме, является 
определение нарушения различ-
ных видов чувствительности.
Для купирования болевого синд-
рома целесообразно комплексное 
воздействие, включающее прове-
дение следующих мероприятий:
1. Нормализация показателей уг-
леводного обмена.

2. Применение медикаментозных 
методов купирования болевого 
синдрома, включающее исполь-
зование препаратов следующих 
групп:
 ■ местные анестетики;
 ■ опиоидные препараты;
 ■ центральные миорелаксанты;
 ■ антидепрессанты;
 ■ антиконвульсанты и др.

3. Использование немедикаментоз-
ных методов воздействия, к кото-
рым относятся

 ✓ методы, усиливающие актив-
ность антиноцицептивных сис-
тем: 

 ■ акупунктура;
 ■ чрескожная электронейрости-

муляция;
 ■ стимуляция спинного мозга;
 ■ физиотерапия;
 ■ биологическая обратная связь;
 ■ психотерапия;
 ✓ методы блокады и  нейрохирур-
гические методы лечения (раз-
рушение зоны вхождения зад-
него корешка), блокирующие 
поступление ноцицептивной 
афферентации и др.

В  таблице 3 систематизированы 
данные по использованию основ-
ных групп препаратов для купиро-
вания и лечения нейропатической 
боли у пациентов с СД.
Препараты группы антиконвуль-
сантов применяются в  лечении 
нейропатической боли с 1960-х гг., 
когда с  этой целью был впервые 
использован карбамазепин. Позд-
нее, в  1993 г., Управление США 
по  надзору за  качеством пище-
вых продуктов и  лекарствен-
ных средств (FDA, Food and Drug 
Administration) одобрило приме-
нение препарата габапентина при 
парциальных судорогах, в  1997  г. 
доказана эффективность этого пре-
парата при лечении нейропатичес-
кой боли. В период с 1998 по 2003 г. 
терапию габапентином получили 
8,7 млн человек. Важно отметить, 
что не  зафиксировано ни  одного 
случая осложнений, угрожающих 
жизни пациента. Механизм дейст-
вия препарата основан на следую-
щих «точках воздействия» [13]:
 ■ усиление синтеза гамма-ами-

номасляной кислоты (ГАМК) 
(нейромедиатор, участвующий 

65

55

45

35

25

15

5
5

15

25

65

Мен
ее 

1 г
ода

Не б
олее 

5 л
ет

Не б
олее 

10
 лет

Более 
25

 лет

Длительность сахарного диабета

Рис. 3. Частота диабетической нейропатии 
в зависимости от длительности сахарного диабета

Мероприятия Компетенция специалиста

Выявление групп риска Эндокринолог, диабетолог

Обязательные методы исследования Эндокринолог, диабетолог, невролог

Определение клинической формы Эндокринолог, диабетолог, невролог

Выбор специфического метода лечения Эндокринолог, диабетолог, невролог, кардиолог, 
гастроэнтеролог, уролог, андролог, психиатр и др.

Таблица 2. Этапность диагностики и лечения пациентов с диабетической нейропатией

Группа Препараты Суточная доза
Вероятность 

побочных 
эффектов

Антиконвульсанты

Габапентин
Карбамазепин
Ламотриджин

Клоназепам

900–3600 мг
200–800 мг
200–400 мг

1–6 мг

+
++
++
++

Трициклические антидепрессанты Амитриптилин
Имипрамин

25–150 мг
25–250 мг

+++
+++

Селективные ингибиторы обратного захвата 
серотонина

Пароксетин
Циталопрам
Сертралин

20–40 мг
20–40 мг

50–200 мг

++
++
++

Ингибиторы обратного захвата норадреналина 
и серотонина Венлафаксин 37,5–150 мг ++

Опиоидные анальгетики Трамадол 50–400 мг
++ 

(возможно 
привыкание)

Антагонисты рецепторов N-метил-D-аспартата 
(NMDA)

Амантадин
Мемантин

200–400 мг
20–40 мг

++
++

Таблица 3. Препараты, используемые для купирования нейропатической боли

%
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в  процессах центрального тор-
можения);

 ■ модулирующее действие на 
NMDA-рецепторы;

 ■ блокада альфа-2-дельта-субъ-
единицы кальциевых каналов, 
препарат не  связывается с  дру-
гими субъединицами кальцие-
вого канала;

 ■ снижение высвобождения мо-
ноаминов (адреналина, ацетил-
холина, серотонина и др.);

 ■ уменьшение синтеза и  транс-
порта глутамата (медиатор 
боли);

 ■ уменьшение частоты потенци-
алов действия периферических 
нервов;

 ■ взаимодействие с  моноамино-
выми рецепторами;

 ■ уменьшение притока ионов 
кальция в  пресинаптический 
нейрон;

 ■ стабилизация мембран;
 ■ увеличение порога деполяриза-

ции.
Биодоступность препарата га-
бапентина Габагаммы (антикон-
вульсант последнего поколения) 
уменьшается с увеличением дозы 
препарата, таким образом, при 
суточной дозе 900 мг биодоступ-
ность составляет 60% (табл. 4).
Сотрудниками кафедры эндокри-
нологии и  диабетологии ГБОУ 
ДПО РМАПО на протяжении 3 ме-
сяцев проводилось обследование 
и лечение пациентов с СД. В иссле-
довании наблюдалось 57 пациентов 
с СД 2 типа, с диагностированной 
ДН. Длительность СД  составила 
от  2 до  25 лет. Средний возраст 
включенных в исследование паци-
ентов составлял 59,7 ± 11 лет. На на-
чальном этапе все пациенты 
прошли обучение в специализиро-
ванной школе для больных СД, где 
пристальное внимание было уде-
лено правилам подиатрического 
ухода. На протяжении всего пери-
ода наблюдения пациенты активно 
мониторировали уровень глике-
мии натощак и через 2 часа после 
основных приемов пищи. В  таб-
лице 5 обобщены данные по  по-
лучаемой пациентами перораль-
ной сахароснижающей терапии. 
На  фоне активной сахароснижа-
ющей терапии лишь 36,8% паци-

ентов достигли целевых значений 
уровня HbA1c, остальные паци-
енты отметили лишь положитель-
ную динамику. По данным анализа 
предшествующего лечения, в 43,8% 
случаев проводилась ежегодная те-
рапия препаратами группы альфа-
липоевой кислоты, 35% пациентов 
систематически получали лечение 
витаминами группы B. При этом 
8,8% пациентов отметили, что им 
ни  разу не  проводилось лечения, 
направленного на устранение про-
явлений или профилактику ДН. 
Из наблюдаемых пациентов только 
42,1% систематически наблюдались 
у невролога и подиатра, а 57,9% – 
только у эндокринолога.
Пациенты методом случайных 
чисел были разделены на 2 группы. 
В первой группе пациентам прово-
дилась терапия препаратом Габа-
гамма («Вёрваг Фарма», Германия), 
во второй – использовалось сочета-
ние препаратов Габагамма и Миль-
гамма («Вёрваг Фарма», Германия). 
Инъекционный курс Мильгаммы 
составил 10 дней с  дальнейшим 
переходом на прием драже Миль-
гамма композитум (в стандартной 
дозе). Препарат группы габапен-
тина  – Габагамма  – применялся 
в течение 8 недель. Первые 4 неде-

Доза препарата Габагамма, мг Биодоступность, %

4800 27

3600 33

2400 34

1200 47

900 60

Таблица 4. Дозозависимая биодоступность препарата 
Габагамма

Название 
препарата

Доза Количество 
пациентов, 

получавших 
терапию

Примечания
начальная через 

8  недель

Гликлазид 30 мг 240 мг 30%
Из них через 8 недель дозу 

60 мг получали 11,8%, 120 мг – 
58,8%, 240 мг – 29,4%

Эксенатид 5 мкг 20 мкг 8,7%
Из них через 8 недель дозу 

10 мкг получали 60%, 
20 мкг – 40%

Метформин 
(Метфогамма) 500 мг 1700 мг 26,3%

Из них 500 мг получали 6,6%, 
850 мг – 0%, 1000 мг – 20,1%, 

1700 мг – 73,3%

Метформин + 
гликлазид 1 таб. 5 таб. 17,5%

Из них через 8 недель 1 таб. 
получали 5%, 2 таб. – 10%, 
3 таб. – 15%, 4 таб. – 50%, 

5 таб. – 20%

Вилдаглиптин + 
метформин 50/500 мг 50/1000 мг – 

2 раза 17,5%

Из них через 8 недель дозу 
50/500 мг 2 раза получали 30%, 

50/850 мг 2 раза – 10%, 
50/1000 мг 1 раз – 10%, 
50/1000 мг 2 раза – 50%

Таблица 5. Пероральная сахароснижающая терапия и коррекция доз

ли проводилось титрование дозы 
по стандартной схеме (табл. 6) [14]. 
Максимальная доза была достигну-
та к 4-й неделе лечения и составила 
1200 мг утром и 1800 мг вечером.
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нейротранс миттера ГАМК, игра-
ющей существенную роль в  мо-
дуляции и трансмиссии боли. Он 
взаимодействует с  рецепторами 
моноаминов, уменьшает приток 
кальция в пресинаптический ней-
рон, усиливает стабилизацию мем-
бран и увеличивает порог деполя-
ризации, усиливает синтез ГАМК. 
Анальгезирующий эффект препа-
рата реализуется на уровне спин-
ного мозга.
С патогенетической точки зрения 
у пациентов с СД оправдано при-
менение нейротропных витами-
нов группы B, которые блокируют 
механизмы гипергликемической 
памяти и  образование конечных 
продуктов гликирования. Тиамин-
дифосфат – производное тиамина 
(витамин B1) – является кофермен-
том ряда ферментов, участвующих 
в  углеводном обмене. Недоста-
ток тиамина ведет к  нарушению 
окисления углеводов, а в тканях – 
к  накоплению недоокисленных 
продуктов обмена, изменению 
пластического и энергетического 
обеспечения жизненных функций 
организма.
Согласно данным недавно прове-
денного в Латинской Америке мно-
гоцентрового рандомизированного 
открытого сравнительного клини-
ческого исследования [16], у паци-
ентов с умеренно выраженной ДН 

комбинация габапентина в  соче-
тании с витаминами B1 и B12 обес-
печивала значительно более выра-
женный анальгетический эффект, 
чем прием прегабалина. В этом ис-
следовании 323 пациента наблюда-
лись в течение 12 недель, из них 52% 
пациентов получали комбинацию 
габапентина с  витаминами груп-
пы B, 48% получали прегабалин. 
Эффективность обезболивания 
оценивалась по показателям визу-
ально-аналоговой шкалы (ВАШ) 
и шкалы LANSS (Leeds Assessment 
of Neuropathic Symptoms and Signs – 
Лидский опросник для оценки 
симптомов нейропатии). Было 
отмечено, что в группе габапенти-
на ослабление боли наблюдалось 
при величине дозы 900 мг в сутки 
(p < 0,001), в группе прегабалина – 
при использовании дозы 150  мг 
в  сутки. Частота побочных эф-
фектов в группе комбинации «га-
бапентин  + витамины группы B» 
была ниже, чем в группе прегаба-
лина, – у 65 (44,52%) из 146 пациен-
тов и у 76 (52,41%) из 145 пациентов 
соответственно. Анальгетический 
эффект в  обеих группах к  концу 
12-й недели терапии был одинако-
вым и изменился с 6,5 мм до 2,5 мм 
по шкале ВАШ (p < 0,562). Таким 
образом, при одинаковой выра-
женности анальгетического эффек-
та профиль безопасности комби-
нации габапентина с витаминами 
группы B превосходил профиль 
безопасности прегабалина [16].
Учитывая, что сочетание витами-
нов группы B обеспечивает тор-
можение ноцицептивных нейро-
нов в дорсальных ядрах спинного 
мозга и  в ядрах таламуса за  счет 
стимуляции норадренергических 
и  серотонинергических антино-
цицептивных систем [17], а также 
данные зарубежных исследований, 
в нашем исследовании к терапии 
габапентином 11 пациентам был 
добавлен нейротропный комп-
лекс – комбинация витаминов B1, 
B6 и B12. Уже через 9–10 дней отме-
чена положительная динамика  – 
уменьшение болевого синдрома, 
улучшение чувствительности – бо-
левой и  тактильной. В  таблице  7 
суммирована динамика жалоб па-
циентов.

При анализе побочных явлений 
у  11% пациентов отмечены го-
ловокружение и  сонливость, что 
соответствует данным междуна-
родных исследований [15]. Однако 
при постепенном титровании дозы 
и применении более высокой дозы 
препарата в вечернее время часто-
та нежелательных явлений умень-
шалась. На рисунке 5 представлены 
данные о частоте побочных явле-
ний, наблюдаемых у  пациентов, 
участвовавших в исследовании.
На  наш взгляд, из  противосудо-
рожных препаратов наиболее 
рационально применение Габа-
гаммы в дозе 1800 мг/сут и выше, 
поскольку, в отличие от карбама-
зепина, габапентин хорошо пере-
носится, почти не  вызывает сон-
ливости и оказывает достаточный 
терапевтический эффект  – уро-
вень доказательности А  для ДН 
с болевым синдромом. Габапентин 
является структурным аналогом 

День 
титрования 
дозы

Время приема Габагаммы и доза (мг) в зависимости от ИМТ

Суточная 
доза, мг

утро день вечер

ИМТ 
норма

ИМТ /
ожирение

ИМТ 
норма

ИМТ /
ожирение

ИМТ 
норма

ИМТ /
ожирение

1 300 400 300/400

2 300 400 300 400 600/800

3 300 300 400 300 400 900/800

4, 5, 6 300 400 300 400 600 400 1200/1200

7, 8, 9, 10 300 400 600 400 600 800 1500/1600

11, 12, 13, 14 600 400 600 800 600 800 1800/2000

15 Возможно увеличение суточной дозы до 3600 мг в 3 приема

ИМТ – индекс массы тела (индекс Кетле, рассчитывается по формуле: I = m/h2, где m – масса тела 
в килограммах, h – рост в метрах), ИМТ  – увеличенная масса тела.

Таблица 6. Принципы титрования дозы препарата Габагамма

Головокружение Сонливость

Рис. 5. Частота побочных явлений

12,2% 4,1%
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Симптом

Габапентин + комплекс витаминов B Габапентин

Интенсивность 
проявлений

ППЭ МЭ

Интенсивность 
проявлений

ППЭ МЭ
до начала 
лечения

через 
8 недель

до начала 
лечения

через 
8 недель

Боль Часто Иногда 9-й 
день

21–30-й 
день Часто Иногда 15–30-й 

день
38–50-й 

день

Жжение Практически 
постоянно Иногда 10-й 

день
6-я 

неделя
Практически 

постоянно Иногда 15–30-й 
день

6-я 
неделя

Парестезии Часто Редко 20-й 
день

6–8-я 
неделя Часто Редко 20-й 

день
6–8-я 

неделя

Онемение Часто Редко 10-й 
день

6–8-я 
неделя Часто Редко 10-й 

день
6–8-я 

неделя

ППЭ – первый положительный эффект, МЭ – максимум эффекта.

Таблица 7. Динамика субъективной симптоматики нейропатии на фоне монотерапии габапентином 
в сравнении с комбинированной терапией «габапентин + комплекс витаминов группы В»

Габагамма Мильгамма

Влияет на нейрофизиологические 
процессы формирования 
нейропатической боли

Витамин B12:
 ■ участие в синтезе миелиновой оболочки
 ■ уменьшение болевых ощущений, связанных с поражением 

периферической нервной системы

Оптимальная терапия у крупных 
пациентов с дозировкой 400 мг

Витамин B6:
 ■ обеспечивает синаптическую передачу – участвует 

в синтезе нейротрансмиттеров (катехоламинов, гистамина)
 ■ оказывает анальгетическое действие (подавление синтеза 

медиаторов воспаления)
 ■ препятствуя процессам гликирования на этапе «позднего 

гликозилирования», пиридоксамин способен эффективно 
ингибировать образование конечных продуктов 
повышенного гликозилирования (AGE, advanced glycation 
endproducts)

Наличие вариантов дозировок 
препарата Габагамма (300 и 400 мг) 
позволяет точно подобрать 
оптимальную дозировку каждому 
пациенту и предотвращает 
возникновение нежелательной 
сонливости

Витамин B1:
 ■ участвует в проведении нервного импульса
 ■ обеспечивает аксональный транспорт, определяющий 

регенерацию нервной ткани
 ■ регулирует «болевую» активность нерва

Таблица 8. Основные свойства препаратов Габагамма и Мильгамма

Средняя доза габапентина в груп-
пе пациентов, получавших ком-
бинацию «габапентин + витами-
ны группы B», была ниже, чем 
в группе монотерапии габапенти-
ном, и составила 900 мг (300–300–
300  мг). Габапентин и  комплекс 
витаминов B, воздействующие 
на патогенетические аспекты фор-
мирования проявлений ДН, при 

совместном применении сущест-
венным образом ускоряют аналь-
гетическое действие друг друга 
за счет взаимной кумуляции эф-
фекта: значительное ослабление 
боли и жжения в группе пациен-
тов, принимавших комбиниро-
ванную терапию, наблюдалось 
уже на 10-й день терапии. Паци-
енты, получавшие только габапен-

тин, отметили ослабление боли 
и жжения только на 15–30-й день 
терапии. В  таблице 8 системати-
зированы основные «направления 
воздействия» терапии, а также не-
которые другие характеристики 
изучаемых препаратов.
Помимо медикаментозных воз-
действий огромную роль в  про-
филактике поздних осложнений 
СД  имеют следующие немедика-
ментозные методы:

 ✓ систематическое и  адекватное 
обучение больных в  специали-
зированной школе;

 ✓ активный самоконтроль уровня 
гликемии не  только натощак, 
но и постпрандиально;

 ✓ уход за ногами;
 ✓ работа с  семьей пациента с  це-
лью повышения приверженнос-
ти лечению. Так, еще Гиппократ 
писал: «Врач должен не  только 
сам делать все от него зависящее, 
но и уметь направить на пользу 
больного его самого, его домаш-
них и все его окружение»;

 ✓ применение методов разгрузки 
стоп;

 ✓ использование хорошо подоб-
ранной обуви, исключающей 
механическое повреждение 
кожи стоп;

 ✓ применение ортопедических 
приспособлений, стелек, обуви, 
которые уменьшают повышен-
ное давление на  проблемные 
участки стоп, то есть значитель-
но снижают угрозу развития 
язвенных дефектов стоп, натоп-
тышей и, в конечном счете, ам-
путаций конечностей;

 ✓ активное наблюдение больных 
группы высокого риска разви-
тия язвенных дефектов, специ-
ализированная подиатрическая 
и терапевтическая помощь так-
же значительно снижают час-
тоту ампутаций нижних конеч-
ностей у больных СД.

Таким образом, комплексное при-
менение медикаментозного и не-
медикаментозного воздействия 
позволит предупредить потерю 
трудоспособности и раннюю ин-
валидизацию вследствие невроло-
гических осложнений СД, а также 
повысить качество жизни пациен-
та с СД.  
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Главное медицинское управление Управления делами 
Президента Российской Федерации

23 января

Хронические цереброваскулярные заболевания
Руководитель: профессор В.И. Шмырев, главный невролог Главного медицинского управления УД Президента РФ, 
заведующий кафедрой неврологии ФГБУ «Учебно-научный медицинский центр» УД Президента РФ
Место проведения: здание Правительства Москвы, ул. Новый Арбат, д. 36/9

6 февраля

Фармакотерапия бронхолегочных заболеваний с позиций доказательной медицины
Руководитель: профессор В.Е. Ноников, главный пульмонолог Главного медицинского управления УД Президента 
РФ, заведующий пульмонологическим отделением ФГБУ «Центральная клиническая больница с поликлиникой» 
УД Президента РФ
Место проведения: здание Правительства Москвы, ул. Новый Арбат, д. 36/9

13 февраля

Здоровье иммунной системы. Возможности оценки и пути коррекции
Руководители: профессор Ю.П. Резников, главный внештатный специалист по клинической иммунологии ГМУ УД 
Президента РФ, научный руководитель по иммунологии ФГБУ «Поликлиника № 1» УД Президента РФ; профессор 
Л.А. Горячкина, главный аллерголог ГМУ УД Президента РФ, заведующая кафедрой клинической аллергологии ГБОУ 
ДПО «РМАПО» МЗ РФ
Место проведения: здание Правительства Москвы, ул. Новый Арбат, д. 36/9

14 марта

Ежегодная конференция «Фармакотерапия болезней уха, горла, носа с позиций доказательной медицины»
Руководители: профессор А.С. Лопатин, заведующий кафедрой болезней уха, горла и носа ГБОУ ВПО «Первый 
Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» МЗ РФ; профессор В.С. Козлов, 
заведующий кафедрой оториноларингологии ФГБУ «Учебно-научный медицинский центр» УД Президента РФ
Место проведения: Центральный дом ученых, Москва, ул. Пречистенка, д. 16

15–18 
апреля

Российский мастер-класс с международным участием «Современная функциональная ринохирургия»
Руководитель: профессор А.С. Лопатин, заведующий кафедрой болезней уха, горла и носа ГБОУ ВПО «Первый 
Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» МЗ РФ
Место проведения: Первый МГМУ им. И.М. Сеченова, Первая университетская больница № 1, Москва, ул. Большая 
Пироговская, д. 6/1

23–24 
апреля

Российская научно-практическая конференция с международным участием «Клиническая дерматология 
как междисциплинарная проблема»
Научно-консультативный комитет: Е.Л. Ноников, В.Ф. Казаков, Е.В. Липова, С.И. Роговская, А.М. Соловьева, 
А.И. Неробеев
Место проведения: Центральный дом ученых, Москва, ул. Пречистенка, д. 16

24 апреля

Ежегодная конференция «Фармакотерапия аллергических заболеваний с позиций доказательной 
медицины»
Руководитель: профессор Л.А. Горячкина, главный аллерголог Главного медицинского управления 
УД Президента РФ, заведующая кафедрой клинической аллергологии ГБОУ ДПО «Российская медицинская 
академия последипломного образования» МЗ РФ
Место проведения: здание Правительства Москвы, ул. Новый Арбат, д. 36/9

5 июня

Офтальмология
Руководитель: чл.-корр. РАМН С.Э. Аветисов, главный специалист по офтальмологии Главного медицинского 
управления УД Президента РФ, директор ГУ «Научно-исследовательский институт глазных болезней» РАМН
Место проведения: здание Правительства Москвы, ул. Новый Арбат, д. 36/9

27–29
июня

X Конгресс Российского общества ринологов, приуроченный к 20-летию образования общества
Руководитель: профессор А.С. Лопатин, заведующий кафедрой болезней уха, горла и носа ГБОУ ВПО «Первый 
Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» МЗ РФ
Место проведения: комплекс «Измайлово», корпус Альфа, Москва, Измайловское ш., д. 71, корп. 1A

Адреса проведения мероприятий:
 уточнять на сайте или по указанным телефонам

Техническая  поддержка – 
ООО «МедЗнания»; тел.: 8 (495) 614-40-61; 
факс: 8 (495) 614-43-63.
Подробная программа – на сайте 
www.medq.ru
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Возможности применения 
препарата Мильгамма композитум 
в лечении нейропатии 
в общей врачебной практике

К. м. н. Н.Н. ШЕВЦОВА, к. м. н. В.А. ЛОСЕВА

МБУЗ МО 
«МОНИКИ им. 

М.Ф. Владимирского»,  
Москва

Диабетическая полинейропатия (ДПН) – тяжелое осложнение сахарного 
диабета. Лечение ДПН – один из наиболее важных вопросов современной 

диабетологии. В статье рассматриваются современные возможности лечения 
ДПН с использованием патогенетической и симптоматической терапии.

В настоящее время, по  дан-
ным различных эпидемио-
логических исследований, 

отмечается быстрое увеличение 
количества больных сахарным 
диабетом (СД). По расчетам спе-
циалистов, к  2025 г. их число 
может превысить 380 млн (около 
6% населения земного шара). 
Предполагается, что заболевае-
мость СД  будет возрастать как 
в развитых, так и в развивающих-
ся странах. Благодаря современ-
ным методам лечения многие па-
циенты с СД живут полноценной 
жизнью, сохраняя высокую про-
фессиональную активность.
Однако нередко СД  приводит 
к ранней инвалидизации и смер-
ти по причине развития поздних 
сосудистых осложнений заболева-
ния, в числе которых микроангио-
патии (ретинопатия и  нефропа-
тия), макроангиопатии (инфаркт 
миокарда, инсульт, гангрена ниж-
них конечностей) и  нейропатии, 
чем обусловлена большая соци-
альная значимость СД.
В настоящее время принята следу-
ющая классификация нейропатии:

I. Поражение центральной нерв-
ной системы.
1. Энцефалопатия.
2. Миелопатия.
II. Поражение периферической 
нервной системы.
1. Диабетическая полинейропа-
тия:
 ■ cенсорная форма (симметрич-

ная, несимметричная);
 ■ моторная форма (симметрич-

ная, несимметричная);
 ■ сенсомоторная форма (симмет-

ричная, несимметричная).
2. Диабетическая мононейропа-
тия (изолированное поражение 
проводящих путей черепных или 
спинномозговых нервов).
3. Автономная (вегетативная) 
нейропатия:
 ■ сердечно-сосудистая форма;
 ■ гастроинтестинальная форма;
 ■ урогенитальная форма;
 ■ бессимптомная гипогликемия;
 ■ другие.

Диабетическая полинейропатия 
(ДПН)  – одно из  наиболее часто 
встречающихся поздних ослож-
нений СД  1 и  2 типов [1], в  его 
основе лежит сегментарная деми-

елинизация и  аксональная деге-
нерация. По  данным различных 
авторов, частота ДПН колеблет-
ся от 15 до 100% и прогрессивно 
нарастает по  мере увеличения 
длительности и  степени тяжести 
СД  [2]. Риск развития ДПН по-
вышается на  10–15% на  каждый 
ммоль/л подъема уровня гликемии 
натощак или 1% уровня HbA1c [3].
Существуют две взаимодополня-
ющие теории развития ДПН: ме-
таболическая и сосудистая. Неко-
торые ученые предполагают, что 
на ранних стадиях развития ней-
ропатии преобладают метаболи-
ческие факторы, а на поздних ста-
диях – сосудистые изменения [4].
В основе метаболической теории 
лежит активизация полиолового 
пути обмена глюкозы, ведущего 
к повышению синтеза сорбитола 
из  глюкозы под действием фер-
мента альдозоредуктазы. Далее 
под действием сорбитолдегидро-
геназы из  сорбитола образуется 
фруктоза. В  норме только 1–2% 
глюкозы превращается в  сорби-
тол, а  в условиях гипергликемии 
активность этого перехода уве-
личивается в 7–10 раз. В некото-
рых исследованиях показано, что 
стимуляция этого пути приводит 
к  снижению интраневрального 
кровотока и развитию хроничес-
кой гипоксии.
Активизация полиолового пути 
влияет на  внутриклеточное об-
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53
ЭФ. Эндокринология. 6/2012

разование оксида азота, вызывая 
снижение концентрации данно-
го высокоактивного радикала, 
вследствие чего уменьшается инт-
раневральный кровоток и проис-
ходит замедление скорости прове-
дения возбуждения по нервному 
волокну.
При микроциркуляторных на-
рушениях увеличивается обра-
зование конечных продуктов 
гликирования, приводящих к на-
рушению структуры базальной 
мембраны капилляров [4].
В  то же время в  больших коли-
чествах образуются липопроте-
иды низкой плотности, которые 
накапливаются в  сосудистой 
стенке; происходит пролифера-
ция гладкомышечных клеток. Под 
влиянием перекисного окисления 
липидов образуются свободные 
радикалы, которые обладают де-
структивным действием в  отно-
шении эндотелия, а также умень-
шают синтез простациклина, 
обладающего сосудорасширяю-
щими свойствами и являющегося 

физиологическим ингибитором 
агрегации тромбоцитов [5].
При СД  снижается уровень ос-
новных жирных кислот, что спо-
собствует недостаточной и  не-
адекватной регенерации нерва 
и  его различным структурным 
изменениям, в  частности аксо-
нальной атрофии.
Некоторые авторы [6] описывают 
клинические случаи, при которых 
у  пациентов на  фоне длительно 
существующей гипергликемии 
не отмечалось каких-либо призна-
ков ДПН. В связи с этим возникло 
предположение о  возможности 
существования генетической 
предрасположенности к данному 
осложнению СД.
Отмечено, что частые эпизоды тя-
желой гипогликемии также могут 
быть ассоциированы с  демиели-
низацией нервного волокна и из-
менениями передних рогов серого 
вещества спинного мозга [6].
Клинически ДПН проявляется 
характерной неврологической 
симптоматикой, отражающей 

чувствительные, двигательные 
и вегетативно-трофические нару-
шения. ДПН характеризуется на-
личием жгучих, симметричных, 
стойких болей, чаще в  дисталь-
ных отделах нижних конечнос-
тей. Со  временем в  процесс во-
влекаются и верхние конечности 
(рис.) [7].
Одновременно с  болевым синд-
ромом или предшествуя ему воз-
никает нарушение чувствитель-
ности: симметричное, дистальное 
в  виде «носков» и  «перчаток». 
Нарушения чувствительности 
разнообразны: гипестезия (сни-
жение поверхностной чувстви-
тельности), дизестезия (извра-
щение чувствительности, при 
котором, например, холод вос-
принимается как тепло и  т.п.), 
гиперестезия с  оттенком гипер-
патии (повышением порогов вос-
приятия). Нередко обнаружива-
ются нарушения температурной 
и  вибрационной чувствитель-
ности, а  также мышечно-сус-
тавного чувства. Самым частым 
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Рис. Распределение симптомов при различных вариантах диабетической нейропатии: А – дистальная 
полинейропатия с вовлечением толстых волокон, Б – дистальная полинейропатия с вовлечением тонких волокон, 
В – проксимальная полинейропатия
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и  ранним объективным симп-
томом ДПН является снижение 
или исчезновение сухожильных 
и  периостальных рефлексов, 
чаще коленных и  ахилловых. 
Помимо общеизвестных клини-
ко-неврологических проявлений 
ДПН клиницисты довольно часто 
сталкиваются с проблемой поли-
мононейропатии, когда пациент 
поступает с периферическим по-
ражением одного или двух череп-
ных нервов или одного из нервов 
конечностей на фоне ДПН. Следу-
ет обратить внимание на то, что 
в 10–18% случаев пациенты впер-
вые узнают, что больны СД, когда 
оказываются в отделениях гной-
ной хирургии с  осложненными 
формами дибетической стопы [8].
Лечебно-профилактические ме-
роприятия при ДПН должны на-
чинаться как можно раньше. При 
этом основным методом профи-
лактики и лечения ДПН являет-
ся компенсация углеводного об-
мена. Показанием к  назначению 
медикаментозной терапии явля-
ется наличие у пациента болевой 
формы ДПН (острой или хрони-
ческой). Однако в  исследовании 
EURODIAB IDDM Complications 
(Европейское исследование ос-
ложнений инсулинзависимого 
сахарного диабета) показано, что 
должная нормализация гликемии 
при СД после длительного перио-
да гипергликемии не предупреж-
дает развитие ДПН, это явление 
называют «гипергликемической 
памятью» [9].
Доказано, что высокие уров-
ни глюкозы могут определять 
риск будущих осложнений диабе-
та. Даже последующее продолжи-
тельное снижение уровня глюкозы 
в крови не влияет на скорость раз-
вития осложнений. Этот феномен 
также наблюдается у больных СД 
2  типа, и  для них концепция ги-
пергликемической памяти может 
быть даже более важной с учетом 
отсроченного установления диа-
гноза. В большинстве случаев СД 
2 типа диагностируют лишь через 
8–10 лет после появления первых 
признаков заболевания, сопро-
вождающихся гипергликемией 
различной степени тяжести.

Механизмы гипергликемичес-
кой памяти реализуются в  ми-
тохондриях, сопровождая про-
цессы окислительного стресса. 
Активная форма глюкозы ме-
тилглиоксаль является важным 
гликирующим веществом в  фи-
зиологических системах и  обла-
дает высокой тропностью к бел-
кам митохондрий. В  результате 
гликирования белков образуют-
ся конечные продукты гликиро-
вания (AGE-(advanced glycation 
endproduct)-продукты), которые 
нарушают функционирование 
дыхательной цепи в митохондри-
ях шванновских клеток нервных 
волокон. Избыточное образова-
ние AGE-продуктов  – необрати-
мый процесс [9].
Конечные продукты гликиро-
вания связываются со  специ-
фическим рецептором RAGE, 
определяющим гипергликеми-
ческую память и  приводящим 
к  окислительному стрессу. Об-
разование связей AGE-про-
дуктов с  RAGE-рецепторами 
приводит к  нарушению окисли-
тельно-восстановительного ба-
ланса клеток и  избыточному 
образованию активных форм кис-
лорода (свободных радикалов), 
которые вызывают повреждение 
митохондриальной ДНК и явля-
ются пусковым механизмом гибе-
ли нервных клеток.
Таким образом, существование 
феномена гипергликемической 
памяти предполагает патогене-
тический подход к терапии ДПН, 
при котором лечение должно 
быть направлено на  блокирова-
ние образования AGE-продуктов 
в нервной ткани.
G. Jermendy (1995) отмечает сни-
жение концентрации тиамина 
(витамина B1) у  больных с  ДПН 

[10]. Физиологически активная 
форма пиридоксина (витамина 
B6)  – пиридоксальфосфат  – об-
ладает коферментным и  мета-
болическим эффектами, влияя 
на структуру и функцию нервной 
ткани, обеспечивает нормали-
зацию белкового обмена и  пре-
пятствует накоплению избыточ-
ных количеств нейротоксичного 
аммиака, что приводит к  опти-
мизации деятельности нервной 
системы. Пиридоксин также уве-
личивает запасы магния внутри 
клетки, что является важным 
фактором, участвующим в энер-
гетических процессах и нервной 
деятельности. Анальгетическое 
действие B6 обусловлено его вли-
янием на обмен нейромедиаторов 
(участвует в синтезе катехолами-
нов). Наиболее целесообразным 
представляется комбинирован-
ное применение витаминов груп-
пы B, так как при совместном их 
введении возникает эффект си-
нергизма, обеспечивающий уси-
ление терапевтического действия 
тиамина, пиридоксина и  циа-
нокобаламина. В серии экспери-
ментов показано, что применение 
комбинации тиамина, пиридок-
сина и  цианокобаламина позво-
ляет в значительной степени ку-
пировать болевой синдром.
Сенсационное открытие было сде-
лано в 1952 г. японскими учены-
ми, которые, изучая механизмы 
проникновения тиамина в клетку 
и его биотрансформацию в орга-
низме, синтезировали липофиль-
ное соединение бенфотиамин, 
не разрушающийся тиаминазами 
кишечника, полностью всасываю-
щийся в кровь и длительно цирку-
лирующий в организме, что очень 
важно для пролонгации терапев-
тического эффекта [11]. Исследо-
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Cуществование феномена гипергликемической памяти 
предполагает патогенетический подход к терапии ДПН, 
при котором лечение должно быть направлено 
на блокирование образования AGE-продуктов 
в нервной ткани.
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вания у  здоровых добровольцев 
показали, что бенфотиамин об-
ладает большей внутриклеточной 
биодоступностью по  сравнению 
с  тиамином. Поступление бен-
фотиамина в ткани способствует 
активизации ферментных систем, 
участвующих в утилизации глю-
козы и нейтрализации конечных 
продуктов гликирования. Бенфо-
тиамин повышает также эффек-
тивность синтеза аденозинтри-
фосфорной кислоты (АТФ), что 
ослабляет дегенеративные про-
цессы в нервной ткани и улучша-
ет кровоток в нервных волокнах. 
Исследованиями R. Bitsch и соавт. 
(1991) [12], K.H. Schreeb и  соавт. 
(1997) [13] доказано, что 40 мг 
бенфотиамина по своему эффек-
ту превосходят 100 мг традици-
онного тиамина мононитрата. 
При назначении двух этих пре-
паратов в  эквимолярных дозах 
биологическая эффективность 
бенфотиамина в 10 раз превыша-
ла биологическую активность во-
дорастворимой формы тиамина. 
A.I. Vinik и соавт. (2000) в экспе-
риментах на  крысах со  стрепто-
зотоциновым диабетом показали 
влияние бенфотиамина на  про-
явление автономной нейропатии 
[1]. Также изучалось влияние 
бенфотиамина на развитие рети-
нопатии, нефропатии и на эндо-
телиальную функцию – доказано, 
что применение бенфотиамина 
предотвращало пролиферацию 
сосудов глазного дна, значитель-
но снижало микроальбуминурию 
[14] и проявления неврологичес-
ких нарушений и вибрационной 
чувствительности.
Данные клинических двойных 
слепых плацебоконтролируемых 
исследований также подтвержда-
ют эффективность бенфотиамина 
и пиридоксина в лечении нейро-
патий. Двадцати пациентам с диа-
бетической нейропатией назна-
чали бенфотиамин в дозе 320 мг, 
пиридоксин и  цианокобаламин. 
Результаты терапии оценивались 
по шкале неврологических нару-
шений и вибрационной чувстви-
тельности. У пациентов уже через 
три недели лечения отмечалось 
достоверное улучшение по этим 

показателям по сравнению с груп-
пой контроля [15]. Таким образом, 
витамины группы B, проявляя 
выраженное нейротропное дейст-
вие, оправданно могут использо-
ваться как патогенетическая тера-
пия ДНП.
Одним из  наиболее известных 
нейротропных блокаторов AGE-
продуктов является комбини-
рованный препарат Мильгамма 
композитум («Вёрваг Фарма»), 
который содержит 100 мг бенфо-
тиамина и  100 мг пиридоксина. 
Препарат удобен в  применении, 
его форма выпуска – драже – спо-
собствует повышению привер-
женности пациентов лечению, 
особенно в  амбулаторных усло-
виях.
В большинстве работ отечествен-
ных и  зарубежных авторов, по-
священных применению Миль-
гаммы композитум в  лечении 
ДПН, этот препарат применялся 
в стандартной дозе – по 3 драже 
в сутки (300 мг бенфотиамина + 
300 мг пиридоксина) [7, 14, 16]. 
Уже после 3-недельного приме-
нения Мильгаммы композитум 
у больных на 30–50% снижалась 
интенсивность болей в  нижних 
конечностях (по  шкале McGill), 
при этом в  большинстве случа-
ев удавалось снизить дозу ранее 
принимаемых анальгетических 
средств или вообще отказаться 
от их приема. Отмечено ослабле-
ние субъективных ощущений, ха-
рактерных для полинейропатии: 
частота онемения и покалываний 
в нижних конечностях уменьши-
лась с 50 до 7% в отношении каж-
дого симптома [7, 16].
На  сегодняшний день в  клини-
ческой практике используют 
двухэтапный курс лечения ДПН. 
На начальном этапе лечения ДПН 
для достижения быстрого тера-
певтического эффекта проводят 
курс из 10 инъекций Мильгаммы 
(100 мг тиамина, 100 мг пиридок-
сина, 1000 мкг цианокобаламина, 
20 мг лидокаина). Тиамин в этой 
комбинации в  дополнение к  не-
специфическим положительным 
эффектам пиридоксина и  ци-
анокобаламина в  отношении 
функционального состояния пе-

риферической нервной системы 
оказывает достаточно быстрый 
анальгетический эффект. Далее 
переходят на пероральный прием 
Мильгаммы композитум (100 мг 
бенфотиамина, 100 мг пиридокси-
на), что позволяет усилить и про-
лонгировать терапевтический 
эффект. Мильгамму композитум 
следует назначать на  4–6 недель 
по 3 драже в сутки, что обеспечи-
вает эффективное патогенетичес-
ки обоснованное воздействие при 
ДПН. В дальнейшем целесообраз-
но рекомендовать повторные 
профилактические курсы приема 
Мильгаммы композитум 2 раза 
в год в качестве профилактичес-
кого средства для предотвраще-
ния развития поздних осложне-
ний СД.
Нейропатия  – тяжелое и  про-
грессирующее осложнение СД, 
значительно снижающее качест-
во жизни пациентов. Потеря 
чувствительности в  дистальных 
отделах конечностей способст-
вует образованию язв на  стопах 
и  инфекциям, что может при-
вести к  ампутации конечности. 
Таким образом, патогенетичес-
кое и симптоматическое лечение 
диабетической нейропатии со-
вершенно необходимо для пре-
дупреждения таких последствий. 
Основа лечения всех осложнений 
СД, в  том числе и  ДПН,  – ком-
пенсация углеводного обмена. 
Однако, учитывая возможность 
демиелинизации нервного волок-
на на фоне длительной гипоглике-
мии или, напротив, возможность 
отсутствия клиники ДПН на фоне 
длительно существующей гипер-
гликемии, требуется назначение 
препаратов, эффект которых 
проявляется независимо от  гли-
кемического контроля. Экспери-
ментальными и  клиническими 
работами доказано, что приме-
нение нейротропных блокаторов 
образования AGE-продуктов 
(Мильгамма композитум) эффек-
тивно облегчает боль и ослабляет 
другие симптомы нейропатии. 
Таким образом, их применение 
может быть рекомендовано в до-
полнение к  основному лечению 
СД и контролю гликемии.  
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■ Новые прогрессивные технологии диагностики, лечения и профилактики основных заболеваний человека ■ Результаты 
изучения генома человека – практическому здравоохранению ■ Редкие болезни. Новейшие технологии диагностики и 
лечения ■ Персонализированная медицина ■ Рациональная фармакотерапия в педиатрии ■ Некоторые аспекты женско-
го здоровья с позиции врачей различных специальностей ■ Важные задачи вакцинопрофилактики и иммунодиагнос-
тики заболеваний человека ■ Депрессивные и болевые расстройства в общемедицинской практике – актуальная меж-
дисциплинарная проблема. Пути решения ■ Непрерывное образование врача первичного звена как основа повышения 
качества медицинской помощи

Организационные формы: пленарные доклады, актовые лекции, пленумы, конференции, телеконференции, научные 
симпозиумы, дискуссии, совещания, деловые встречи, клинические разборы, лекции для практикующих врачей, образо-
вательные семинары, школы для практикующих врачей, конкурсы научных работ молодых ученых, конкурс студенчес-
ких научных работ

ОСНОВНЫЕ НАУЧНО-ПРАКТИЧЕСКИЕ НАПРАВЛЕНИЯ КОНГРЕССА:

ШКОЛЫ ДЛЯ ПРАКТИКУЮЩИХ ВРАЧЕЙ ПО СПЕЦИАЛЬНОСТЯМ:

■ Кардиология ■ Акушерство и гинекология ■ Педиатрия (гастроэнтерология)
■ Гастроэнтерология ■ Фтизиатрия ■ Педиатрия (догоспитальная помощь)
■ Внутренние болезни ■ Клиническая фармакология ■ Педиатрия (кардиология) 
■ Химиотерапия и антибиотики ■ Стоматология ■ Педиатрия (неврология и нейрогенетика)

КОНКУРСЫ НАУЧНЫХ РАБОТ МОЛОДЫХ УЧЕНЫХ ПО СПЕЦИАЛЬНОСТЯМ:
■ Кардиология ■ Стоматология                                                      ■ Гастроэнтерология
■ Внутренние болезни ■ Клиническая фармакология

КОНКУРС СТУДЕНЧЕСКИХ НАУЧНЫХ РАБОТ ПО ТЕМЕ:
■ «Новое в фармакотерапии основных заболеваний человека»

В РАМКАХ КОНГРЕССА ПРОХОДИТ выставка современных лекарственных средств, новых информационных технологий, 
изделий медицинского назначения и специализированных изданий

К КОНГРЕССУ ГОТОВИТСЯ «Федеральное руководство по использованию лекарственных средств» (XIV выпуск) 

ПРИЕМ ДОКУМЕНТОВ Дата начала Дата окончания
Заявки на симпозиум, телеконференцию, семинар, дискуссию, лекцию (доклад) и пр. 01.09.12 28.12.12
Тезисы 01.09.12 15.12.12
Конкурсные работы 01.09.12 18.01.13
Регистрационные карты 01.09.12 08.04.13
Заявки на участие в выставке 01.09.12 07.03.13

КОНТАКТЫ:
Тел/факс: (499) 267-50-04, (499) 261-22-09 (секретарь)
Тел.: (495) 785-62-72 (научная программа), (495) 785-62-71 (выставка и реклама)
E-mail:  publish@medlife.ru (тезисы) 
 reg@medlife.ru (регистрационные карты)
 trud@medlife.ru (заявки на участие в научной программе, конкурсные работы)
 stend@medlife.ru (заявки на участие в выставке)

Официальный сайт конгресса: www.medlife.ru
Адрес для переписки: 109153, Москва, а/я № 52 Секретариат Оргкомитета конгресса «Человек и лекарство»
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