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Матеріал для розповсюдження в рамках спеціалізованих семінарів, конференцій, симпозіумів з медичної тематики та у cпеціалізованих виданнях, призначених для медичних та фармацевтичних працівників. 
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УДК 618.2

Фертильність і оваріальний резерв  
(Клінічна лекція) 
в.І. Пирогова, М. Ференц
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького мОЗ України

У статті розглянуті окремі аспекти фертильності жінок у су-
часних умовах, взаємозв’язок оваріального резерву, стану 
ендометрія і спроможності реалізації репродуктивної функції. 
Ключові слова: фертильність, оваріальний резерв, ендоме-
трій, хронічний ендометрит, репродуктивна система.

Одним з найважливіших соціально-медичних завдань 
держави є збереження і поліпшення репродуктивного 

здоров’я населення, що визначає можливість відтворення і 
збереження нормального генофонду. У сучасних соціально-
економічних умовах України при високих темпах депопуля-
ції у країні стратегічного значення набуває стан репродуктив-
ного здоров’я жінок, а його охорона і зміцнення є важливими 
аспектами національної безпеки.

За даними сучасних досліджень, у 15% жінок фертиль-
ного віку репродуктивна функція не може бути здійснена, а 
в 63% випадків реалізація її є вкрай утрудненою. Причини 
зниження фертильності сучасних жінок гетерогенні і можуть 
бути зумовлені різноманітними чинниками: генетичними, 
гормональними, аутоімунними, інфекційними, психологіч-
ними, ятрогенними або їхнім поєднаним впливом [4, 11].

Слід зазначити, що фактори, які впливають на розвиток 
патології репродуктивної системи жінок, відповідають за-
гальній концепції зумовленості громадського здоров’я: зо-
внішнє середовище, спосіб та умови життя, медико-біологічні 
фактори, несприятливе медико-соціальне середовище. Якщо 
зупинитись на прогнозуванні спроможності репродуктив-
ної функції, слід зазначити її багатофакторну залежність від 
умов перебігу ембріонального органогенезу гонад у внутріш-
ньоутробний період, дії факторів на морфофункціональний 
стан яєчників у підлітковий період і факторів, що впливають 
на репродуктивну функцію у період її зрілості. Ранній стате-
вий дебют, гінекологічні захворювання і соматична патологія 
у дівчаток підліткового віку і жінок знижують їхній репро-
дуктивний потенціал. Водночас змінився соціальний портрет 
сучасної жінки: дітонародження відкладається на більш піз-
ній вік, для якого притаманне зниження оваріального резер-
ву. Частота передчасного зниження оваріального резерву у 
загальній популяції у жінок репродуктивного віку становить 
близько 1%, у разі вторинної аменореї – від 4 до 18% [2]. 

Оваріальний резерв (функціональний запас яєчників) є 
сукупною кількістю фолікулів, що знаходяться у яєчниках, 
і безпосередньо залежить від різноманітних фізіологічних 
факторів [3]. Одним з них є примордіальний пул – кількість 
примордіальних фолікулів у яєчниках.

Попри зростання кількості досліджень, присвячених ви-
вченню стану оваріального резерву та факторів, що зумовлю-
ють його зниження [5, 9, 10, 11, 13], досі немає повного розу-
міння інтенсивності впливу цих факторів, їхньої значущості 
у різні періоди життя жінки [12].

Для репродуктивної системи жінки характерним є функ-
ціонування відповідно до принципу редукції: до 20-го тижня 
внутрішньоутробного розвитку у яєчниках плода жіночої статі 
закладається близько 7 млн оогоніїв – незрілих статевих клі-
тин, при цьому утворення статевих клітин de novo у яєчниках 
протягом життя жінки вже не відбувається. До моменту на-

родження дівчинки чисельність оогоніїв зменшується більш 
ніж у 3 рази – до 1,5–2 млн, а до віку менархе їх залишається 
не більше 350–400 тис. Після встановлення регулярного мен-
струального циклу, кожен з яких характеризується повноцін-
ним дозріванням декількох яйцеклітин, протягом усього ре-
продуктивного періоду овулює близько 400 ооцитів [4].

Реалізація максимального числа яйцеклітин біологічно 
запрограмована саме на третє десятиліття життя. Стратегіч-
ний запас ооцитів безпосередньо відображається на здатності 
жінки до зачаття, а її репродуктивний потенціал багато в чому 
залежить саме від оваріального резерву. Згідно із загальнопо-
пуляційною статистикою, більшість жінок 20–30 років здатні 
без проблем зачати дитину, до 40 років фертильність знижу-
ється на 50%, а після 43 років практично втрачається здат-
ність до зачаття, навіть якщо менопауза ще не настала – саме 
у зв’язку з вичерпанням оваріального резерву.

Для розуміння динаміки витрачання оваріального резер-
ву важливо урахувати, що фолікулогенез відбувається по-
стійно і безперервно з пубертатного періоду: фолікули рос-
туть і або доходять до овуляції, або піддаються атрезії. 

Фолікулогенез складається з трьох періодів.
Перший період є фазою автономного росту фолікула, який 

є гормононезалежним (гонадотропні гормони не впливають 
на ріст і диференціювання первинного ооциту) і найбільш 
тривалим – до декількох місяців, результатом чого є розви-
ток примордіального фолікула до вторинного фолікула. 

Другий період триває 3–4 менструальних цикли (100–120 
днів) та є гонадотропінчутливим: вторинний фолікул продо-
вжує рости до великого антрального; особливої ролі набуває 
формування блискучої оболонки ооцита (zona pellucida). Цей 
процес можливий тільки за наявності базальних рівнів гона-
дотропних гормонів, перш за все фолікулостимулювального 
(ФСГ). За відсутності належної стимуляції вторинний фолі-
кул піддається атрезії. 

Третій період також є гормонозалежним. Під час досяг-
нення фолікулами розміру 2 мм у діаметрі вони набувають 
чутливості до гормональної регуляції і надалі зростають 
лише під впливом високих доз ФСГ, причому фолікули при-
близно однакового діаметра (2–5 мм) формують групи і все-
редині них ростуть синхронно. Ріст фолікулів від 2 до 10 мм 
у діаметрі займає близько 7 днів; ближче до середини фолі-
кулярної фази менструального циклу відбувається селекція 
домінантного фолікула, який перетворюється у преовулятор-
ний, а дозрівання ооциту завершується овуляцією [6].

Другий (після примордіального пулу) фізіологічний чин-
ник, що визначає стан оваріального резерву, – швидкість змен-
шення кількості примордіальних фолікулів у яєчнику. З кож-
ним менструальним циклом кількість фолікулів прогресивно 
зменшується, причому витрачання відбувається не тільки на 
овуляцію, але і на атрезію значного числа фолікулів. Виявле-
но деякі закономірності у витрачанні стратегічного запасу яй-
цеклітин: швидкість зникнення фолікулів подвоюється, коли 
примордіальний пул скорочується до 25 тис. фолікулів, що у 
нормі відповідає віку 37,5 року. Саме цей вік слід вважати кри-
тичним для репродукції; звідси ж випливає, що вік пацієнтки 
– найважливіший фізіологічний чинник, який визначає її ова-



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

11

Д И С Т А Н Ц И О Н Н О Е  О Б У Ч Е Н И Е

ріальний резерв. Проте незважаючи на фізіологічну динаміку 
основних показників оваріального резерву, слід ураховувати 
індивідуальні репродуктивні риси. Наприклад, час настан-
ня менархе від 10 до 16 років і менопаузи – від 45 до 55 років 
підтверджують значні часові відмінності, пов’язані з індиві-
дуальними (середовищними і генетичними) особливостями 
функціонування яєчників. Крім того, наявність менструальної 
і навіть овуляторної функції не відображає повністю стан ре-
продуктивного потенціалу жінки. 

Значно знижують репродуктивний потенціал жінки хро-
нічні запальні захворювання органів малого таза (ХЗЗОМТ), 
причому крім звичайного у цій ситуації трубно-перитонеаль-
ного фактора безплідності формуються також порушення 
яєчникового кровотоку, аутоімунні пошкодження тканин, 
спотворення гормонорецепції тканин яєчників. Значну роль 
у зменшенні оваріального резерву відіграють хірургічні втру-
чання на органах малого таза, у тому числі операції з приводу 
кіст, ендометріом яєчників, СПКЯ. Наведені втручання не 
тільки знижують фертильність, а й наближають настання ме-
нопаузи. Операції з видалення змінених маткових труб також 
впливають на оваріальну функцію, що, ймовірно, пов’язано 
з порушенням кровопостачання тазових органів. До того ж 
апендектомія, пластика маткових труб, сальпінгооваріолізис 
призводять до спайкового процесу у малому тазі. 

Оцінювання оваріального резерву 
Визначення оваріального резерву дозволяє більш точно 

оцінити репродуктивний потенціал і попередити патологічні 
стани і хвороби, що знижують фертильність. 

У жінок, які планують вагітність, оцінювання оваріально-
го резерву необхідне у наступних ситуаціях: 

•  Вік 30 років і старше. 
•  Операції на органах малого таза в анамнезі: резекція, 

оваріоектомія, видалення або перев’язка маткових труб. 
•  Безплідність неясного генезу. 
•  Обтяжений сімейний анамнез: рання менопауза у матері. 
•  Хіміотерапія і / або променева терапія у минулому. 
•  Потреба у ДРТ. 
• Інтенсивне куріння. 
• Вплив професійних шкідливостей. 
Для визначення функціональної активності яєчників 

у сучасній практиці використовують дослідження концен-
трації ФСГ і/або лютеїнізуючого гормону (ЛГ) у сироватці 
крові, рівня у крові антимюллерова гормону (АМГ), сироват-
кового рівня естрадіолу, активності інгібіну B; ультразвукове 
визначення обсягу яєчників, підрахунок кількості антраль-
них фолікулів, динамічні тести з кломіфену цитратом або 
агоністами ГнРГ. 

Проте загальновизнаний світовий стандарт оцінювання 
функціонального оваріального резерву передбачає визначен-
ня концентрації АМГ у крові; підрахунок кількості та оціню-
вання діаметра антральних фолікулів під час УЗД; визначен-
ня обсягу яєчників методом трансвагінального УЗД.

Антимюллерів гормон
АМГ продукується клітинами Сертолі у чоловіків (вну-

трішньоутробно і після народження) і клітинами гранульози 
у жінок (тільки після народження). Одна з основних функцій 
АМГ: забезпечення диференціювання статі в ембріона, а саме –  
пригнічення розвитку жіночих репродуктивних органів з 
мюллерової протоки. Відомо, що до 5–6 тиж розвитку плід 
має зачатки як жіночих (мюллерова протока), так і чоловічих 
(вольфова протока) репродуктивних органів. Синтез кліти-
нами Сертолі АМГ, який починається на 6–7-у тижні, забез-
печує інгібування розвитку жіночих репродуктивних органів 
і розвиток чоловічих. Якщо у плода є мутації гена АМГ або 
його рецептора, то пригнічення не відбувається, і у плода 
одночасно розвиваються репродуктивні органи обох статей. 

При народженні дитина має первинні статеві ознаки за чоло-
вічим типом, і запідозрити цю патологію неможливо. Однак 
у майбутньому це є однією з причин чоловічої безплідності. 
У плодів жіночої статі синтезу АМГ не відбувається, що ви-
значає статеві відмінності у рівні АМГ при народженні – у 
хлопчиків це високі рівні, у дівчаток – практично не визнача-
ються. Це дозволяє використовувати АМГ для встановлення 
статі дитини у сумнівних випадках і виявлення причини по-
рушення розвитку статевих органів. 

Крім того, у хлопчиків АМГ забезпечує фізіологічний 
процес опускання яєчок у мошонку, отже, недостатній його 
синтез може призводити до розвитку крипторхізму. У ди-
тячому віці динаміка рівнів АМГ у хлопчиків і дівчаток має 
діаметрально протилежну спрямованість – у хлопчиків по-
ступове зниження до пубертатного періоду, у дівчаток, на-
впаки, – підвищення, що дозволяє використовувати АМГ для 
діагностики патології статевого дозрівання (передчасного 
або затримки). У дорослому віці АМГ забезпечує у чоловіків 
синтез андрогенів і сперматогенез. 

У жінок АМГ секретується гранульозними клітинами 
фолікулів яєчника. У жінок, починаючи з пубертатного пері-
оду, синтез АМГ відбувається постійно у клітинах гранульози 
примордіальних фолікулів незалежно від дня менструального 
циклу. Інтенсивність синтезу АМГ найбільш точно відобра-
жає оваріальний резерв та репродуктивні можливості жінки. 
З віком пул фолікулів зменшується, і рівень АМГ знижується 
у період менопаузи. На сьогодні визначення рівня АМГ визна-
но найбільш оптимальним тестом оцінювання оваріального 
резерву і предиктором менопаузи. Фізіологічна роль АМГ у 
жінок полягає у регуляції дозрівання фолікулів, формуванні 
домінантного фолікула за рахунок пригнічення росту інших 
примордіальних фолікулів, зниження чутливості до ФСГ [8]. 

З огляду на те, що АМГ синтезується клітинами грану-
льози, підвищення його рівня (нерідко – у десятки-сотні ра-
зів) буде спостерігатися при гранульозоклітинних формах 
раку яєчника, на які припадає до 3–5% всіх форм раку яєчни-
ка. Це дозволяє використовувати визначення рівня АМГ на 
етапі первинного обстеження жінок з пухлинами яєчників у 
комплексі з іншими онкомаркерами для діагностики, моніто-
рингу ефективності терапії і прогнозування рецидиву.

АМГ відповідає за перехід примордіальних фолікулів у 
фазу активного росту і опосередковує відбір яйцеклітин, най-
більш чутливих до ФСГ, на ранній антральній стадії. Важ-
ливо, що концентрація АМГ мало залежить від фази циклу 
і відображає число фолікулів, що знаходяться у гормононе-
залежній фазі росту. Саме цей факт робить даний гормон 
унікальним маркером оваріального резерву. Концентрація 
АМГ прямо корелює з числом антральних примордіальних 
фолікулів і знижується з віком. За активністю цього гормону 
можна прогнозувати «бідну» відповідь яєчників у програмах 
ДРТ і оцінювати вплив гормональних препаратів на стан ова-
ріального резерву. Підвищений рівень АМГ у жінок асоцію-
ється з СПКЯ, гранульозоклітинними пухлинами яєчників, 
нормогонадотропною ановуляторною безплідністю; дефекта-
ми рецепторів ЛГ. Рівень АМГ у жінок знижений у разі на-
явності ожиріння, при цьому навіть у репродуктивному віці, 
при передчасній недостатності яєчників різного генезу. АМГ 
виробляється у преантральних і малих антральних фоліку-
лах, діаметр яких становить близько 4–6 мм. Вважається, що 
з ростом діаметра фолікула продукція АМГ знижується, і у 
фолікулах діаметром більше 8 мм він майже не визначаєть-
ся. У дорослих жінок концентрація АМГ досягає максимуму 
після настання статевого дозрівання. За даними фундамен-
тальних досліджень, у яєчниках жінок репродуктивного віку 
АМГ бере участь у пригніченні початкового відбору фоліку-
лів і ФСГ-опосередкованій стимуляції росту преантральних 
і ранніх антральних фолікулів, що дозволяє розглядати АМГ 
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як адекватний критерій оцінювання оваріального резерву 
яєчників. Нормою прийнято вважати коливання рівня АМГ 
у межах від 0,2 до 11 нг/мл (за іншими даними – від 0,5 до 
12,6 нг/мл або від 1,0 до 10,6 нг/мл) з рекомендацією визна-
чення на 3–5-й день менструального циклу. 

Ультразвукове дослідження
Обсяг яєчників визначають на 2–5-й день менструально-

го циклу і обчислюють на підставі трьох вимірювань, зробле-
них у двох площинах за формулою: 

V = 0,5236 × L × W × T,
де L – довжина, W – ширина, Т – товщина яєчника. Обсяг 

яєчника менше 3 см свідчить про недостатність оваріального 
резерву [5]. Ультразвуковий підрахунок числа антральних 
фолікулів є найбільш точним методом оцінювання оваріаль-
ного резерву. 

Функціональний стан яєчників далеко не завжди відпо-
відає біологічному віку жінки; нерідко репродуктивні мож-
ливості вичерпуються значно раніше. Знижений яєчниковий 
резерв слід трактувати як медичне «показання» для якнай-
швидшої реалізації репродуктивної функції. Сучасна ме-
дицина має у своєму розпорядженні можливість тривалого 
збереження яйцеклітин (оптимально – за допомогою кріо-
консервації), що дозволить народити генетично рідну дитину 
навіть у разі повного виключення функції яєчників.

Найбільш логічним способом збереження яєчникового 
резерву вважається гальмівний вплив на фолікулогенез: по-
трібно припинити дозрівання фолікулів, виключити їх атре-
зію і усунути непотрібні овуляції. В ідеалі, було би правиль-
ним «законсервувати» примордіальний пул, щоб у подаль-
шому «розбудити» ооцити і використати збережений репро-
дуктивний потенціал. Проте можливості впливу на перший 
етап фолікулогенезу досі не знайдені, оскільки дозрівання 
фолікулів від примордіальних до антральних є гормононеза-
лежним. За допомогою сучасних гормональних естроген-гес-
тагенних препаратів (КОК) вдається заблокувати, швидше за 
все, лише гормонозалежні стадії – ріст вторинного фолікула 
до великого антрального і овуляцію. Однак думка експертів 
щодо впливу тривалого вживання КОК на оваріальний ре-
зерв неоднозначні. Наводяться дані, які свідчать про можли-
вий пригнічувальний вплив КОК на функціональний резерв 
яєчників, однак всі дослідники визнають, що даний ефект, 

найбільш імовірно, має тимчасовий характер. При цьому 
КОК ефективно запобігають розвитку функціональних кіст, 
а переважною є думка щодо відсутності супресивного впливу 
КОК на функціональний стан яєчників. Навіть при багато-
річному використанні естроген-гестагенних препаратів не 
помічено стійкого, статистично значущого зниження рів-
ня АМГ і кількості антральних фолікулів діаметром менше 
6 мм. Що стосується «ефекту відміни» (rebound effect), який 
представляє собою швидке настання вагітності або овуляцію 
більше однієї яйцеклітини у перший же менструальний цикл 
після припинення вживання КОК, то існує припущення про 
його зв’язок з гормононезалежним накопиченням вторинних 
фолікулів під час використання препаратів, після відміни за-
стосування яких виникають умови для одночасного дозріван-
ня декількох фолікулів без додаткової екзогенної стимуляції. 
У наслідок цього деякою мірою зростає ймовірність багато-
плідної вагітності. Таким чином, застосування КОК, швидше 
за все, не «консервує» оваріальний резерв сам по собі, проте 
сприяє збереженню фертильності жінки у цілому [1, 7]. 

У той самий час необхідно пам’ятати, що збереженню 
фертильності при вживанні КОК сприяє:

•  попередження небажаної вагітності та виключення 
травмування ендометрія під час аборту, що означає збе-
реження ендометрія і його рецептивності за рахунок по-
передження хронічного ендометриту; 

•  тимчасове блокування осі гіпоталамус–гіпофіз–яєчники, 
що нівелює коливання гормонального фону – отже, попе-
реджує розвиток дисгормональних порушень репродуктив-
ної системи, частота яких в останні роки стабільно зростає; 

•  адекватна профілактика ЗЗОМТ, зумовлена різнопла-
новим впливом гормональної контрацепції на якість 
слизу, вагінальний біоценоз, перистальтику маткових 
труб, стан імунних факторів захисту тощо.

Однак фертильність жінки залежить не тільки від стану 
оваріального резерву. Важливим є поєднання багатьох інших 
чинників, які часто недооцінюють: функціональна, анатоміч-
на і рецепторна збереженість ендометрія, адекватне функціо-
нування гіпоталамо-гіпофізарно-яєчникової системи, повно-
цінність ендокринної функції яєчникової тканини, відсут-
ність ендометріозу, ожиріння, патології щитоподібної залози, 
запальних захворювань статевих органів. 

Фертильность и овариальный резерв 
(Клиническая лекция)
в.И. Пирогова, М.т. Ференц

В статье рассмотрены отдельные аспекты фертильности женщин в со-
временных условиях, взаимосвязь овариального резерва, состояния 
эндометрия и способности к реализации репродуктивной функции.
Ключевые слова: фертильность, овариальный резерв, эндометрий, 
хронический эндометрит, репродуктивная система.

Fertility and ovarian reserve  
(Сlinical lecture)
v.i. Pyrohova, M.т.ferents

The article considers the selected aspects of fertility of women in modern 
conditions, the relationship between the ovarian reserve, the state of the 
endometrium and the ability to realize the reproductive function.
Key words: fertility, ovarian reserve, endometrium, chronic endometritis, 
reproductive system.
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1. Жіноча фертильність – це: 
❏  Здатність до зачаття дитини
❏  Здатність до виношування вагітності 
❏  Здатність до народження дитини 
❏  Усе, перераховане вище.

2. Оваріальний резерв – це:
❏  Рівень естрадіолу у І фазу менструального циклу (МЦ)
❏  Запас яйцеклітин у яєчниках жінки
❏  Розміри яєчника
❏  Рівень ЛГ на 12–14-й день МЦ. 

3.  До чинників зменшення оваріального резерву належать:
❏  Оперативні втручання на яєчниках
❏  Оперативні втручання на маткових трубах
❏  Променева або хіміотерапія у минулому
❏  Вік понад 35 років.

4. Показання до визначення оваріального резерву:
❏  Планування вагітності
❏  Планове оперативне втручання (кіста яєчника, ендометріома)
❏  Безплідність
❏  Невиношування вагітності.

5. Світовий стандарт оцінювання функціонального ова-
ріального резерву передбачає: 

❏  Визначення рівня естрадіолу
❏  Визначення рівня АМГ
❏  Визначення обсягу яєчників, підрахунок кількості і діа-

метра антральних фолікулів
❏  Визначення рівня ФСГ і ЛГ у сироватці крові
❏  Активність інгібіну В.

6. Обсяг яєчників визначають при: 
❏  Трансабдомінальному УЗД на 12-й день МЦ
❏  Трансабдомінальному УЗД на 2–5-й день МЦ

❏  Трансвагінальному УЗД на 2–5-й день МЦ
❏  Трансвагінальному УЗД на 12-й день МЦ
❏  Трансвагінальному УЗД на 22-й день МЦ.

7. Збереженню фертильності сприяє:
❏  Попередження небажаної вагітності
❏  Профілактика ЗЗОМТ
❏  Вживання КОК
❏  Усе перераховане
❏  Нічого з перерахованого.

8. AMГ продукується: 
❏  Клітинами tunica albuginea яєчника
❏  Гранульозними клітинами яєчників
❏  Клітинами строми яєчника
❏  Усе перераховане.

9. Підвищення рівня АмГ у жінок спостерігається 
при: 

❏  СПКЯ
❏  Передчасному статевому розвитку
❏  Гранульозоклітинних пухлинах яєчника
❏  Ендометріомі яєчника.

10. Нормальні рівні АмГ у жінок репродуктивного віку 
відповідають:

❏  1,0–3,5 нг/мл
❏  0,2–11,0 нг/мл
❏  2,6–12,4 нг/мл
❏  0,4–5,1 нг/мл.

11. Зниження рівня АмГ у жінок спостерігається при:
❏  Затримці статевого дозрівання
❏  Зниженні оваріального резерву
❏  Пухлинах яєчника
❏  Вадах розвитку матки.
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Пролактин і захворювання молочної залози:  
нові дані
с.І. Жук
Кафедра акушерства, гінекології і медицини плода Національної медичної академії післядипломної освіти  
імені П.Л. Шупика, м. Київ
Жіночий лікар. № 5 (73) / 2017

У статті йдеться про функції і роль пролактину в організмі 
жінки, висвітлено нові дані щодо патологічної ролі пролак-
тину в ґенезі розвитку раку молочної зало зи. Окреслено ме-
дичні стратегії, спрямовані на зниження рівня цього гормону.
Ключові слова: пролактин, гіперпролактинемія, рак молоч-
ної залози.

Експерти ВООЗ стверджують, що онкологічні хвороби 
– одна з основних причин зростання захворюваності та 

смертності у світі. Прогнози теж невтішні: за 20 років очіку-
ється збільшення онкологічної захворюваності ще на 70% – 
до 22 млн на рік [1]. Чверть усіх хворих – жінки, які страж-
дають на рак молочної залози (РМЗ), – це тривожний сигнал 
для тих фахівців, що опікуються здоров’ям жінки.

В Україні ситуація теж надто серйозна. Так, за даними 
канцер-реєстру України за 2015 рік, серед 10 нозологічних 
форм злоякісних новоутворень у структурі захворюванос-
ті жінок пальму сумнівної першості посів рак молочної 
залози – 20,3%, так само, як і в структурі смертно сті жі-
нок від злоякісних новоутворень (рис. 1, 2) [2]. Саме тому 
будь-яка нова інформація, що допомагає краще зрозуміти 
патогенез розвитку РМЗ і знизити ступінь ризику, сьогод-
ні на вагу золота.

Зокрема, про ці гострі питання йшлося під час практичного 
лекторію «Жіночого лікаря» «Надійний щит репродуктивного 
здоров’я: сучасна стратегія менеджменту гіперпроліферативних 
захворювань», що працював в Києві 30 вересня цього року.

Найвищу захворюваність на доброякісні дисплазії мо-
лочних залоз реєструють у жінок 30–50 років, а дві третини 
хворих на РМЗ старші 50 років [3].

Доброякісні епітеліальні патологічні змі ни молочних залоз 
з гістологічної точки зору можна розподілити на три категорії:

•  непроліферативні;
•  проліферативні без атипії;
•  атипова гіперплазія.
Їх взаємозв’язок з ризиком розвитку раку наведено в таблиці 1.

Рівні пролактину:
•  нормальний рівень – 240–300 мМО/л;
•  пролактинемія більше 200 мкг/л (2000 мМО/л) вказує 

на наявність пролактиноми;
•  при рівні пролактину 150 мкг/л і більше показане дина-

мічне спостереження;
•  під час вагітності в нормі рівень пролактину сягає 

4500–6500 мМО/л.

У найновіших наукових публікаціях, присвячених пато-
генезу захворювань молочних залоз, дослідники акцентують 
увагу на механізмах, що базуються на функціях гіпоталамо-
пролактинової осі [4]. Тож розглянемо нові дані про пато-
логічну роль пролактину в ґенезі РМЗ.

Функції пролактину
Лише півстоліття тому людський пролактин було виділе-

но як окрему молекулу. Вже тоді багатоспрямованість його 
фізіологічних ефектів зацікавила дослідників.

Рис. 1. Питома вага основних 10 но зологічних форм 
злоякісних новоутворень у структурі захворюваності  
на злоякісні новоутворення жінок

Рис. 2. Питома вага основних 10 но зологічних форм 
злоякісних новоутворень у структурі смертності  
від злоякісних новоутворень жінок
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Як виявилося, в цього гормону передньої долі гіпофіза немає клі-
тин-мішеней чи цільової рецептивної тканини, тому його було запро-
поновано назвати «версатиліном» (від англ. versatile – «багатосторон-
ній»). За синтез цього гормону пептидної структури відповідають 
лактотрофи – клітини передньої долі гіпофіза. Як і в ба гатьох інших 
гормонів, секреція пролак тину має пульсуючий характер.

Нині пролактин розглядають як плейотропний гормон із 
широким спектром фізіологічних ефектів, спрямованих на за-
безпечення благополуччя вагітної, плода, роділлі, породіллі й 
новонарод женого (завдяки забезпеченню лактації). Цікаво, що 
практично всі клітини і ткани ни організму людини пролактино-
залежні (табл. 2). Це – дуже незвична властивість гормону [5].

З підвищенням концентрації пролак тину асоційовані пе-
редменструальний синдром, масталгія, дисменорея, менстру-
альна мігрень. Навіть так зва на транзиторна гіперпролакти-
немія часто провокує розлади менструаль ного циклу, в тому 
числі ановуляцію. Крім того, у пацієнток із гіперпролактине-
мією порушено піковий викид пухлинного супресора кіспер-
тину в гіпоталамусі й лютеїнізуючого гормо ну (ЛГ) у гіпофі-
зі, що зумовлює гіполютеїнізм. Звідси – підвищений ризик 
невиношування вагітності та перед часних пологів [7, 8].

Утім, як виявилося, гіперпролактине мія приховує в собі й 
онкозагрозу: от римано переконливі докази того, що пролактин 
наділений властивостями, що частково сприяють канцерогене-
зу й метастазуванню, а саме – підсилює клітинну проліферацію 
та васкуляризацію тканин. Численні дослідження, в т. ч. з досить 
тривалим періодом спо стереження (20 років), показують ко-
реляцію між підвищеним рівнем пролактину та ризиком виник-
нення РМЗ [9], агресивністю пухлини, схильністю до утворення 
метастазів та низькою довготривалою виживаністю пацієн ток 

[10–12]. Припускають, що він може провокувати розвиток не 
лише РМЗ, а й раку матки, яєчників, простати, товстої та пря-
мої кишки, язика [13]. Проте хоча гіперпролактинемію сьогодні 
розгля дають як самостійний фактор ризику РМЗ, лише її для ви-
никнення пухлини недостатньо, потрібен «супровід» – естрогени.

До однозначних висновків щодо впли ву пролактину на ри-
зик розвитку РМЗ дійшли дослідники, оцінивши рівень гормо-
ну в крові у 4689 жінок. Дослід ження тривало протягом кількох 
років. Після 10-річного спостереження у 2468 пацієнток з підви-
щеним рівнем пролак тину розвинувся РМЗ [6]. Дослідники ді-
йшли висновку, що ризик РМЗ зростає при підвищеному рівні 
пролактину по над 11 нг/мл. Відповідно зниження кон центрації 
пролактину – захід вторин ної профілактики РМЗ (рис. 3).

Показаннями до визначення рівня пролактину у сиро-
ватці крові є:

•  порушення менструальної функції;
•  безпліддя як у жінок, так і у чоловіків;
•  галакторея;
•  зниження лібідо;
•  затримка статевого розвитку у дівчаток;
•  будь-яке утворення гіпоталамо-гіпофізарної ділянки, 

виявлене при магнітно-ре зонансній або комп’ютерній 
томографії;

•  стан після операції з приводу будь-якого утворення гі-
поталамо-гіпофізарної ділянки.

Регуляція секреції пролактину
Організм людини має низку захисних ін струментів, що дозво-

ляють вчасно зупи нити надлишкове утворення пролак тину. Гіпота-

Таблиця 1
Взаємозв’язок з ризиком розвитку раку доброякісних епітеліальних патологічних змін молочних залоз

Гістологічна категорія Відносний ризик

Непроліферативні патологічні зміни (кісти, слабковиражена гіперплазія) 1,0

Проліферативні патологічні зміни без атипії (склерозуючий аденоз, радіальний 
рубець, внутрішньопротокова папілома, фіброаденома)

1,3–1,9

Атипова гіперплазія:
за 5 років у 7% жінок розвинувся РМЗ

за 10 років у 13% жінок развинувся РМЗ
за 25 років у 30% жінок розвинувся РМЗ

3,9–13,0

Тканина чи функція Адаптивні зміни під час вагітності, дані експериментів

Молочна залоза, лактація Забезпечує проліферацію та диференціювання клітин молочної залози, секрецію молока

Поведінка матері Регулює поведінку, загострює материнський інстинкт (в експерименті на лабораторних тваринах)

Нейрогенез у 
дорослому віці

Підвищує нейрогенез у субвентрикулярній зоні материнського мозку під час вагітності.  
Відіграє роль у змінах настрою та поведінці після пологів

Обмін вуглеводів
Активує β-клітини підшлункової залози матері, спонукаючи їх синтезувати більше інсуліну, що 

запобігає гестаційному діабету. В материнських ткани нах під впливом пролактину зростає 
резистентність до інсуліну, що сприяє надходженню глюкози до плода

Регуляція апетиту
Підвищує апетит, у т. ч. поза вагітністю і в дослідах на лабораторних тваринах. Під час вагітності сприяє 

відкладанню жиру, а під час лакта ції – його мобілізації. Викликає лептинорезистентність у вагітних

Кістковий й кальцієвий 
гомеостаз

Активація рецепторів, розташованих на остеобластах і хондроцитах, мобілізує запаси кальцію  
для росту скелету плода і утворення молока. Стимулює кістковий метаболізм, покращує 

всмоктування кальцію в кишечнику

Репродукція
Пролонгує репродуктивний цикл, відповідає за лактаційну аменорею. Стимулює функцію  

жовтого тіла, необхідну для підтримування вагітно сті. Гіперпролактинемія викликає безпліддя, 
пригнічуючи овуляцію

Реакція на стрес
Знижує вираженість стресу на пізніх термінах вагітності й під час лактації (тим самим зменшує 

вплив глюкокортикоїдів на потомство). Діє, як анксіолітик

Секреція окситоцину
Завдяки наявності рецепторів до пролактину на клітинах, що синтезують окситоцин, стимулює 

пікові викиди цього гормону під час пологів і лактації

Таблиця 2
Біологічна багатофункціональність пролактину [6]
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ламічна регуляція секреції пролактину відрізняється від систем, що 
контролюють синтез інших гормонів. Вона не стимулююча, а інгі-
буюча і від бувається за механізмом зворотного зв’язку особливого 
типу – «короткої петлі». Тобто, підвищення концентрації пролак-
тину посилює утворення інгібую чого фактора – не пептидних гор-
монів, як у решти гормонів репродукції, а нейромедіатора дофаміну.

Лактотрофні клітини передньої долі гіпофіза теж досить 
незвичні: навіть без гіпоталамічної стимуляції вони здатні до 
самостійної електричної ак тивності, і саме цей факт пояснює 
висо кі рівні базальної секреції пролактину, а також переваж-
но інгібуючий регуля торний механізм і взаємозв’язок між за-
стійним збудженням ЦНС (стрес) та гіперпролактинемією.

Стимулюють утворення пролактину естрадіол, вазоінтести-
нальний пептид і тиреоліберин, а пригнічує, що вже та кож чітко 
доведено, лише дофамін – напряму контактуючи з рецепторами 
лактотрофних клітин гіпофіза та інгібу ючи синтез пролактину.

Щодо позагіпофізарної продукції цього гормону, то меха-
нізм її запуску не зав жди очевидний. Перелік тканин, здат них 
до локального синтезу пролактину, досить широкий: тимус, 
лімфовузли, селезінка, молочна залоза, шкіра, кіст ковий мозок, 
біометрій, плацента тощо.

Якими виявляться сигнали пролак тину – фізіологічними чи 
проканцерогенними [14], залежить як від за гального рівня гормону, 
так і від стану клітинного матриксу та рецепторів до цього гормону.

Відомо, що пролактин відіграє ключову роль у диферен-
ціюванні клітин молочної залози під час вагітності й експресії 
генів білків грудного молока. Протидіють мож ливому онко-
генному потенціалу пролак тину в період його максимальної 
секреції різні захисні фактори: наприклад, ядер ний фактор 
транскрипції 1-С2 (№1-С2), ген-супресор р53 призначені не 
допусти ти озлоякіснення активної проліферації та функціо-
нування молочної залози в період лактації [15].

Однак не у всіх тканинах існує подібна система захисту, 
та й у самих молочних залозах, на жаль, вона далеко не зав-
жди спрацьовує як належне – причи ни цієї «недосконалості» 
також надзви чайно цікавлять дослідників.

У контексті протиріч у біохімічних ефек тах пролактину осо-
бливо цікавим є гормон вазоінгібін, що вивчається від початку 

ХХІ ст. Він являє протеолітич но розщеплені фрагменти пролак-
тину, причому здатність взаємодіяти з ре цепторами до пролак-
тину він під час трансформації втрачає, зате може при гнічувати 
ангіогенез, звужувати просвіт і знижувати проникність пери-
феричних судин. У травні 2016 року була вста новлена захис-
на роль цього гормону щодо діабетичної ретинопатії [16], зате 
більш ранні дослідження яскраво доводять некорисність цього 
«дерива та» пролактину, підтверджуючи онкогенний потенціал 
для молочної залози, простати й інших органів-мішеней.

Антипролактинова стратегія
Шкода, та поки що розробка нових напрямів патогене-

тичної терапії гіпер- пролактинемії просувається досить по-
вільно. І нині справді ефективним методом боротьби з пухли-
нами, в т. ч. з РМЗ, на популяційному рівні досі можна вва-
жати лише грамотно органі зований діагностичний скринінг.

Проте клініцистам варто пам’ятати, що збільшення концентра-
ції пролакти ну понад 550 мОД/л (25 нг/мл) у двох послідовних 
пробах – підстава для медикаментозної корекції фітопрепаратами 
(наприклад, такими, що містять екстракт вітексу священного).

При доброякісних дисплазіях молоч них залоз акушер-
гінеколог має право застосовувати препарати різних груп: 
агоністи гонадотропін-рилізинг-гормо ну й дофаміну, пре-
парати для стимуляції овуляції, прогестагени та комбінова-
ні засоби, що регулюють цикл. Нормаліза ція менструальної 
функції знижує ризик виникнення нових випадків і прогре-
сування вже наявної фіброзно-кістозної мастопатії. У па-
цієнток з доброякісними дисплазіями молочних залоз (як 
із гіне кологічними захворюваннями, так і без них) однією з 
провідних стратегій ліку вання можуть стати фітопрепарати з 
до казовою базою їх ефективності.

Наприклад, Мастодинон® – препарат комбінованого 
складу, що містить екстракти кількох лікарських рослин, го-
ловним з яких є спеціальний екстракт вітексу священного 
BNO 1095, стандар тизований за вмістом циклічних дитер-
пенів, які обумовлюють дофамінергічну дію екстракту. Він 
показаний для корекції помірної гіперпролактинемії, для 
знижен ня симптоматики мастодинії, масталгії й фіброзно-

Рис. 3. Рівень пролактину і ризик розвитку РМЗ

Рис. 4. Зниження рівня пролактину через три місяці прийому 
Мастодинону

Рис. 5. Збільшення рівня проге стерону через три місяці 
прийому Мастодинону
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кістозної мастопатії, скорочен ня післяопераційних рециди-
вів вузло вих форм мастопатії [17]. Цей препарат продемон-
стрував свою користь і при недостатній функції жовтого 
тіла – нормалізує скорочену лютеїнову фазу, підви щуючи 
в цей період рівні прогестерону та його співвідношення з 
17β-естрадіолу [18, 19]. Більше того, відмі чено, що рослинні 
компоненти при тако му лікуванні зв’язуються з ендорфіно-
вими рецепторами, зумовлюючи досить поту жний проти-
тривожний ефект [19, 20]. На зниження інтенсивності болю в 
молочних залозах указали понад 70% пацієнток, які прийма-
ли Мастодинон® протягом 3 мі сяців, що зазначено у плацебо-
контрольованих клінічних дослідженнях [21,22].

Дослідження за участю 670 жінок (520 із доброякісними 
дисплазіями молочних залоз, 150 – група порівняння) пока-
зало, що курсове застосування ком плексного фітопрепарату 
до закінчення 12-го тижня терапії відновлює баланс метабо-

літів естрогенів за рахунок сти мулювання утворення в гор-
монозалежних тканинах антипроліферативного 2-ОНЕ1 і 
нормалізації співвідношення 2-ОНЕ1/16-a-ОНЕ1 на ко-
ристь першого, що забезпечує антиестрогеновий ефект [23]. 
У дослідженнях доведено, що Ма стодинон® забезпечує гор-
мональний гомеостаз – усуває надмірний вплив пролактину 
(рис. 4), підвищує рівень прогестерону, усуваючи відносне 
естрогенове домінування (рис. 5) [24].

Формування раціональної стратегії з будь-якого питання 
у сфері медицини має відбуватися на підґрунті даних дока-
зової медицини. Лише так можна ефек тивно допомогти па-
цієнткам і забезпечи ти обґрунтований тил для професійних 
рішень. В обговорюваній темі триває до слідницький пошук, 
з’являтимуться нові цікаві дослідження. Тож ми продовжує-
мо слідкувати за новинами, аби почуватися впевнено у при-
йнятті клінічних рішень!

Пролактин и заболевания молочной железы: 
новые данные
с.И. Жук

В статье говорится о функциях и роли пролактина в организме жен-
щины, освещены новые данные о патологической роли пролактина 
в генезисе развития рака молочной железы. Определены медицин-
ские стратегии, направленные на снижение уровня этого гормона.
Ключевые слова: пролактин, гиперпролактинемия, рак молочной 
железы.

prolactin and breast disease:  
new data
S.i. Zhuk

Functions and role of prolactin in a woman’s body, new data on 
the pathological role of prolactin in the genesis of breast cancer 
development. The medical strategies aimed at reducing the level of this 
hormone are outlined.
Key words: prolactin, hyperprolactinemia, breast cancer.
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Я – практик, как и многие другие специали-
сты. По долгу профессии постоянно нахо-

жусь в курсе всех новых открытий, исследова-
ний, веяний и т.д., но потом возвращаюсь к жиз-
ни вне большой науки…

Амбулаторный прием. Кто с этим не зна-
ком? Многие мои коллеги начинали именно с 
амбулаторной службы. Потом, конечно, у не-
которых врачей могли быть и этапы карьерного 
роста, но для других профессиональная жизнь 
продолжалась в консультативно-диагностиче-
ском русле.

Можно плыть по течению, по старинке, а мож-
но и на этой стадии акушерско-гинекологической 
службы что-то изобретать, находить и усовершен-
ствовать! 

Я долгое время с завистью смотрела в сторону 
кардиологов и неврологов: у них столько препара-
тов для улучшения кровоснабжения, просто тьма-
тьмущая! А у гинекологов? Остатки роскоши((( 

И тут сенсация! У нас появился Далмаксин 
в форме свечей! Его действующее вещество – ти-
отриазолин знакомо многим врачам. Фармаколо-
гический эффект его обусловлен противоишеми-
ческим, мембраностабилизирующим, антиокси-

дантным и иммуномодулирующим действием, 
предупреждает гибель клеток печени – гепато-
цитов, а также снижает уровень их жировой ин-
фильтрации и распространение некрозов. Спо-
собствует регенерации клеток печени, норма-
лизуя в них обмен веществ. При этом увеличи-
вается количество выделяемой желчи, а также 
нормализуется ее химический состав. Действие 
тиотриазолина направлено на активизацию 
антиоксидантной системы, а также подавление 
процесса окисления липидов ишемизирован-
ных областей миокарда. Препарат уменьшает 
зоны ишемии и некроза миокарда, а также акти-
визирует фибринолитическую систему крови. 
Все эти достоинства Далмаксина использовали 
наши коллеги долгие годы! А почему женская 
сфера была обделена вниманием? 

Но, к радости, пришел праздник и на нашу 
улицу! Удобная форма использования, отсут-
ствие перорального и парентерального пути 
введения – как замечательно! При ректальном 
и вагинальном введении тиотриазолин действу-
ет местно при контакте со слизистой оболочкой 
прямой кишки и мочеполовых органов женщин, 
оказывая противовоспалительное действие, 
ускоряет заживление ран и язв слизистой обо-
лочки мочеполовой системы. При всасывании 
и проявлении резорбтивного эффекта анало-
гичное действие он оказывает и на слизистую 
оболочку пищеварительного тракта. Препарат 
ускоряет заживление ран кожи, слизистой обо-
лочки мочеполовой системы и пищеваритель-
ного тракта.

И показания к использованию все очень акту-
альные: 

•  воспалительно-эрозивные поражения сли-
зистой оболочки прямой и сигмовидной 
кишки, 

•  трещины и эрозии в области анального от-
верстия и прямой кишки,

•  воспалительно-эрозивные поражения влага-
лища и шейки матки, 

•  вирусный и атрофический вагинит,
•  ускорение эпителизации при нарушении 

целостности слизистой оболочки после диа-
термо- и криогенотерапии, хирургических 
вмешательств.

Все гинекологи рады! Качество, удобство и 
цена препарата радует всех, и, казалось бы, что тут 
еще скажешь, но… не сидится нам на месте.

Я – гинеколог-эндокринолог. Какая связь 
между мной и Далмаксином кроме стандартых 
показаний для использования? Оказывается, есть 
новые грани у этого препарата…

Эрозии, лечение шейки матки после ДЕК и 
РВК, трещины, атрофии, хронические церви-
циты, хронические сальпинго-оофориты – как 
много всего! Но в моей гормональной пара-
фии нашлись и другие показания к примене-
нию Далмаксина. Очень большое количество 
женщин обращается с жалобами на нарушение 

Замечательное в обыкновенном!

Ю.В. Юдина, 
в.о. заведующей  
Черкасским 
областным  
центром 
планирования  
семьи  
и репродукции 
человека, 
гинеколог- 
эндокринолог
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менструального цикла, бесплодие. Это не се-
крет. Мы уже научились справляться с АМК. 
А как быть, когда коротко, скудно, редко или 
вообще нет… На уровне областного центра мы 
имеем возможность исследовать гормональный 
профиль пациенток, проводить им вагинальное 
УЗИ, оценивать результаты гистероскопии. За-
частую у женщин с жалобами на скудные, ред-
кие месячные при гормональном исследовании 
отмечается гипоэстрогения на фоне различных 
вариантов ФСГ, иногда уровень эстрогенов 
нормальный, но не достаточный для пролифера-
ции эндометрия. По данным УЗИ мы отмечаем 
уменьшение толщины эндометрия и несоответ-
ствие размера фолликула (доминантного) дню 
менструального цикла. Действия наши направ-
лены на компенсацию недостающего уровня 
гормонов. Это может быть в виде использова-
ния сочетания циклической витаминотерапии с 
препаратами антигомотоксикологической груп-
пы и гомеопатическими препаратами, также 
заместительной горморнотерапии. Схем и ва-
риантов великое множество! Каждый может по-
делиться своим личным. Но самое печальное в 
работе врача – отсутствие эффекта от лечения… 
Согласитесь со мной, не всегда мы получаем 
ожидаемый желанный эффект! И тут приходят 
на ум то, о чем говорят и пишут – рецепторы, ре-
цепторная недостаточность, митохондрии… За-
мечательно, но как нам определить количество 
и качество рецепторов на уровне консультатив-
но-диагностического приема? Со слов пациент-
ки, из анамнеза, из факторов риска, из наших 
предположений, из..? Не все женщины могут и 
хотят обследоваться глубоко и тщательно! А по-
мощи хотят и ждут все! 

В связи с этими жизненными обстоятельства-
ми я решила рискнуть. К схемам, традиционно 
используемым, я начала подключать и Далмак-
син. Как с циклической витаминотерапией, так 
и с заместительной гормонотерапией в первой 
секреторной фазе менструального цикла я начала 
назначать свечи с тиотриазолином с 3-го по 13-й 
день менструального цикла в течение 3–6 мес. 
Нужно отдать должное моим пациенткам и по-
благодарить их за терпение, но рутинное лечение 
привело к замечательным результатам. Прово-
дили динамическое наблюдение за женщинами, 
принимающими ЗГТ в возрасте 18–30 лет, а так-
же за женщинами, которым применяли цикличе-
скую витаминотерапию в возрасте 18–20 лет. В 
определение качества терапии были положены: 

•  жалобы, 
•  оценка объема, качества, длительности, пе-

риодичности менструаций, 
•  измерение толщины эндометрия по УЗИ (в 

динамике), 
•  определение уровня эстрогенов по фазам 

цикла (фолликулярная, овуляторная, люте-
иновая),

•  определение уровня АМГ, 
•  определение состояния показателей работы 

печени (биллирубин, АЛТ, АСТ, протром-
бин, фибриноген).

в результате я получила следующие данные:
1. Женщины, у которых использовали ци-

клическую витаминотерапию + св. Далмаксин. В 
группе наблюдения – 43 женщины, длительность 
использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 51% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 89% женщин.

2. Женщины на циклической витаминотерапии, 
гомеопатической, антигомотоксикологической те-
рапии + св. Далмаксин. В группе наблюдения – 58 
женщин, длительность использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 72,0% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 98,0% женщин.

3. Женщины с хроническими заболеваниями 
половой сферы в анамнезе на циклической вита-
минотерапии, гомеопатической, антигомотокси-
кологической, противовоспалительной терапии + 
св. Далмаксин. В группе наблюдения – 21 женщи-
на, длительность использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 47,0% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 79,0% женщин.

4. Женщины на заместительной гормонотера-
пии + св. Далмаксин. В группе наблюдения – 30 
женщин, длительность использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 63,0% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 98,0% женщин.

5. Женщины на заместительной гормонотера-
пии, гомеопатической, антигомотоксикологической 
терапии + св. Далмаксин. В группе наблюдения – 46 
женщин, длительность использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 72,0% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 98,0 % женщин.

6. Женщины с отягощенным акушерско-гинеко-
логическим анамнезом (хронические воспалитель-
ные заболевания инфекционной и неинфекционной 
этиологии, выкидыши, выскабливания и т.п.) на за-
местительной гормонотерапии, гомеопатической, ан-
тигомотоксикологической, противовоспалительной 
терапии + св. Далмаксин. В группе наблюдения – 28 
женщин, длительность использования – 6 мес.

Результаты: в концу 3-го месяца терапии 
улучшались исследуемые показатели в 52,0% слу-
чаев, а к 6-у месяцу – у 79,0% женщин.

Свечи в схемах использовали ежемесячно.
Также стоит отметить частоту наступления бе-

ременностей у пациенток в данных группах: из 37 
женщин к концу 3-го месяца лечения беременность 
наступила у 8 женщин, к концу 6-го месяца – у 17 
женщин.

Результаты меня порадовали по всем показа-
телям. Но применение препарата, наблюдение за 
его действием и неожиданными положительными 
эффектами продолжается!



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

20

В  П О М О Щ Ь  П Р А К Т И Ч Е С К О М У  В Р А Ч У

Роль дефицита железа в репродуктивном 
здоровье женщин
обзор главы «анемия» из книги Беременность ранних сроков. от прегравидарной подготовки к здоровой гестации /  
Под ред. в.е. радзинского, а.а. оразмурадова. — 3-е изд., испр и доп. — М. : редакция журнала StatusPraesens, 2018.

Сокращенный вариант. Адаптировано – Е.Н. Гопчук

Железодефицитная анемия (ЖДА) является одним из рас-
пространенных дефицитных состояний, клинические послед-
ствия которого крайне важны, так как сопряженные с ним 
неблагоприятные эффекты отражаются не только на состо-
янии организма женщины, но и способны влиять на исходы 
беременности и здоровье новорожденных. в первой линии 
терапии железодефицита предпочтение отдается препаратам 
двухвалентного железа, предназначенным для перорального 
приема. Своевременная диагностика и адекватная терапия по-
зволяют в кратчайшие сроки восстановить показатели обмена 
железа у беременной и не допустить развития осложнений.
Ключевые слова: анемия, железодефицит, беременность, ге-
моглобин, двухвалентное железо, Тотема.

Репродуктивное здоровье женщин – неотъемлемая со-
ставляющая здоровья нации в целом, имеющая страте-
гическое значение для обеспечения полноценного раз-

вития общества [1]. За последние годы в Украине осущест-
влен комплекс мероприятий, направленных на позитивные 
изменения в этой сфере [2]. Так, создана служба планирова-
ния семьи, повысился уровень информирования населения 
о здоровом образе жизни, безопасном половом поведении, 
об ответственности родителей за здоровье своих детей, о 
методах профилактики незапланированной беременности, а 
также использовании современных методов контрацепции. 
Наблюдается тенденция к уменьшению количества абортов, 
снижению уровня материнской и детской смертности, однако 
эти показатели еще остаются достаточно высокими и значи-
тельно превышают среднеевропейские [3, 4].

За последние десятилетия возросла интенсивность иссле-
дований особенностей течения экстрагенитальных заболева-
ний у беременных и влияние их на развитие беременности и 
состояние плода [5]. Благодаря совместным усилиям акуше-
ров-гинекологов, терапевтов и врачей других специальностей 
изменилась тактика ведения беременности и родов. Шире 
стали разрешать беременность при различных формах за-
болеваний, ранее считавшихся противопоказанием для осу-
ществления репродуктивной функции. Разработана система 
наблюдения за беременными в «критические сроки» для 
каждого патологического процесса, выделены факторы риска 
беременности и родов для женщины и плода. Определены 
наиболее адекватные способы родоразрешения, разработаны 
средства лекарственной и немедикаментозной терапии, не 
оказывающие отрицательного влияния на развитие плода и 
здоровье новорожденного [6].

Большинство хронических заболеваний, манифестируя 
еще в препубертатный период, существенно ухудшают репро-
дуктивное здоровье девушек-подростков и молодых женщин. 
К моменту первой беременности до 42% пациенток страдают 
железодефицитной анемией, 21% – хроническим пиелонеф-
ритом, 11% – артериальной гипертензией и другими сома-
тическими заболеваниями [7]. Существующие системные 
изменения усугубляются курением и потреблением алкоголя 
во время беременности. В сочетании с нарушениями в репро-
дуктивной системе (часто последствия первого аборта) все 
перечисленные факторы создают контингент высокого аку-
шерского и перинатального риска.

Реального улучшения этих показателей можно достичь 
путем оздоровления больных женщин на прегравидарном эта-
пе и на ранних этапах беременности [8]. Решение такого рода 
клинической задачи требует объединения усилий специали-
стов разного профиля (терапевтов, кардиологов, нефрологов, 
гематологов), а в неосложненных случаях ведением пациенток 
с экстрагенитальными заболеваниями могут заниматься се-
мейные врачи (там, где они есть). Не менее значима роль аку-
шера, задачей которого является профилактика акушерских 
и перинатальных осложнений у женщин в соответствии со 
спецификой сопутствующих соматических болезней. И хотя 
акушер не должен лечить экстрагенитальные заболевания, он 
обязан иметь максимально полную информацию о них, а глав-
ное – о патогенезе осложнений беременности в связи с ними.

Железодефицитная анемия (ЖДА) – клинико-гематоло-
гический синдром, характеризующийся нарушением синтеза 
гемоглобина в результате дефицита железа, развивающегося 
на фоне различных патологических (физиологических) про-
цессов. В современном мире – это одна из серьезных меди-
цинских проблем в связи с ее широкой распространенностью 
и поражением многих органов и систем. 

По механизму развития выделяют три основных вида 
анемии:

•  вследствие кровопотери (постгеморрагическая); 
•  вследствие нарушения кроветворения; 
•  вследствие повышенного и ускоренного разрушения 

эритроцитов (гемолитическая). 
Анемия, обусловленная дефицитом железа, составляет 

80–95% всех анемий [9]. Несмотря на многочисленные на-
учные исследования, посвященные проблеме ЖДА, распро-
страненность ее продолжает расти, особенно среди лиц моло-
дого и трудоспособного возраста, представляющих экономи-
ческий, социальный, интеллектуальный, культурный резерв 
государства и чье состояние здоровья в целом является от-
ражением благополучия социума [10].

В Украине, по данным Центра медицинской статистики 
Министерства здравоохранения, болезни кровеносной систе-
мы в структуре первичной заболеваемости населения стоят 
на втором месте (6,67%), среди них достаточно высокие по-
казатели имеют анемии – 1498,4 (1%), среди которых ЖДА 
– 1369,3 (90,1%) на 100 000 населения [11]. Качественная, а 
часто и количественная неполноценность питания, экологи-
ческие неблагополучия, нерациональное использование ме-
дикаментов, повышенный радиационный фон в последние 
годы создают фундамент для возрастания числа таких боль-
ных и приводят к увеличению количества гемолитических, 
гипо- и апластических анемий.

Женщины детородного возраста составляют основную 
группу риска развития ЖДА, у 30–50% женщин наблюдается 
латентный дефицит железа [10]. В структуре заболеваемости 
беременных ЖДА занимает ведущее место и ведет к ослож-
нениям во время беременности, в родах, отражается на раз-
витии и росте детей и приводит к ухудшению качества жизни 
в дальнейшем [5, 7]. Анемия причастна к 20% всех случаев 
материнской смерти [6].

По оценкам ВОЗ, железодефицитной анемией в мире 
страдает полмиллиарда женщин репродуктивного возрас-



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

21

В  П О М О Щ Ь  П Р А К Т И Ч Е С К О М У  В Р А Ч У

та [12], которые абсолютно все, по мнению экспертов этой 
международной организации, независимо от характеристик 
их ежемесячных кровотечений входят в группу риска желе-
зодефицита – и латентного, и клинически выраженного [12, 
13]. Поскольку менструирующая женщина теряет больше 
железа вследствие физиологической кровопотери, его запасы 
в женском организме в 3 раза меньше, чем у мужчин. Немало 
женщин даже в развитых европейских странах меньше по-
требляют мясной пищи и бывают вегетарианками, что также 
снижает потребление железа (55–60% от должного) [14].

Манифестирует ЖДА у женщин чаще в период беременно-
сти и составляет 75–95% всех анемий беременных [5]. В пост-
советских странах около 12% женщин детородного возраста 
страдают ЖДА. Этот процент более высок среди жительниц 
азиатских стран, где принято много и часто рожать [14].

Не так давно (2016) экспертами ВОЗ были приняты ре-
комендации, в соответствии с которыми для профилактики 
анемии, послеродового сепсиса, рождения маловесных детей 
и преждевременных родов беременным показан ежедневный 
прием внутрь препаратов железа в дозе 30–60 мг в пересчете 
на железо. Обоснованием такого радикального подхода мож-
но считать простой подсчет: каждый месяц организм теряет 
с менструациями в среднем 16–30 мг железа, а с учетом еже-
дневной убыли микроэлемента в 1 мг [15, 16] общие траты 
могут достигать 50 мг, что в 1,5 раза превышает кишечную 
ферроабсорбцию за тот же период. Кроме того, любая хро-
ническая геморрагия (даже кровоточивость десен), неполно-
ценное питание и нарушенное всасывание вследствие болез-
ней могут стать причиной железодефицита.

Даже у абсолютно здоровых женщин из года в год с само-
го менархе в условиях отрицательного ежемесячного баланса 
железа сокращается запас этого микроэлемента. При нарас-
тании в организме дефицита железа его абсорбция в кишеч-
нике увеличивается, однако этот компенсаторный механизм 
в детородном возрасте не позволяет покинуть группу риска 
ЖДА. И если женщины не придерживаются профилактиче-
ских схем приема железа, то манифестация анемии для них – 
лишь вопрос времени. Нередко «час икс» наступает во время 
беременности, что по праву переводит анемию из разряда уз-
когематологических проблем в категорию мультидисципли-
нарных, вовлекая в ее решение акушеров-гинекологов. Имен-
но они первыми сталкиваются с последствиями не решенной 
вовремя задачи предотвратить ЖДА у беременной. Причем 
основные профилактические мероприятия в идеале должны 
стартовать как можно раньше, и с этим требованием полно-
стью солидарны эксперты ВОЗ [12].

Во время гестации женский организм особенно уязвим 
перед анемией, ведь плод небезуспешно конкурирует с ма-
терью за железо и «присваивает» материнский запас для 
обеспечения собственных нужд [15, 17]. Истощение депо 
микроэлемента у беременной грозит серьезной опасностью 
и женщине, и ее ребенку [17]. Скрытый железодефицит до 
беременности – фактически почти гарантия анемии в период 
гестации.

Затраты на нужды растущего плода во время беремен-
ности обусловливают возрастание потребности в железе. На-
пример, с I по III триместр ежедневный его расход повыша-
ется с 0,8 до 7,7 мг, в меньшей мере возрастает способность 

организма абсорбировать железо со II триместра [15, 18]. Для 
максимального снижения риска анемии в этот период жен-
щина должна вступить в период гестации с накопленным 
«неприкосновенным запасом» железа не менее 700 мг.

Для больных анемией зачатие сопровождается большим 
риском: на фоне заболевания над беременной и плодом не-
минуемо нависает угроза плацентарной недостаточности, 
что может служить причиной каждого пятого случая пери-
натальной смерти. Гипоксия плода может развиться у 63% 
пациенток с диагностированной ЖДА, у 32% плод имеет за-
держку роста; около 40% детей рождаются с гипоксическими 
повреждениями головного мозга, 37% – с инфекционно-вос-
палительными заболеваниями [19]. При этом любые тера-
певтические вмешательства, направленные на коррекцию 
уже сформированной плацентарной недостаточности, не по-
зволяют изменить сложившуюся ситуацию и предоставляют 
весьма скудные шансы на успех.

Кроме того, дефицит железа может сыграть негативную 
роль в 20% всех материнских потерь [12, 13], и несмотря на 
усилия международных медицинских организаций, направ-
ленные на профилактику железодефицита, этот показатель 
все еще остается достаточно высоким. Частота анемий в раз-
личных регионах мира варьирует в пределах 21–80% [4]. Же-
лезодефицитные анемии у беременных составляют не менее 
75%, гораздо реже встречаются другие формы. 

В целом расходы железа на гестацию, роды и лактацию 
составляют около 1000 мг [9]. Анемии беременных возника-
ют вследствие недостаточного удовлетворения повышенной 
потребности организма матери и плода в веществах, необхо-
димых для кроветворения, а также при неполном усвоении 
железа из-за дефицита белка [19]. В настоящее время для 
диагностики анемии используются данные о концентрации 
гемоглобина, опубликованные одной из подведомственных 
служб ВОЗ – информационной системой о содержании вита-
минов и минералов в продуктах питания (Vitamin and mineral 
nutrition information system, VMNIS) (табл. 1) [7].

Согласно предложенной терминологии VMNIS, опре-
деление «легкая степень тяжести» (теперь исключенное из 
классификации) в отношении ЖДА не вполне уместно, по-
скольку анемия возникла на фоне уже имеющегося и про-
грессирующего железодефицита. Недостаток этого эссен-
циального элемента в организме беременной всегда имеет 
последствия даже при отсутствии клинических проявлений 
заболевания, поэтому не может быть назван легким.

В настоящее время рекомендаций ВОЗ по использованию 
различных предельных значений гемоглобина для ЖДА по 
триместрам нет, однако признано, что в течение II триместра 
концентрация гемоглобина уменьшается на 5 г/л [20]. Соглас-
но отечественным клиническим рекомендациям по железо-
дефицитным состояниям у беременных и родильниц (приказ 
МЗ Украины № 709 от 02.11.2015), для I и III триместров нор-
мой считается 100 г/л гемоглобина, для II – 105 г/л [21].

Для практикующего врача чрезвычайно важно диффе-
ренцировать разновидности анемии, которая может быть 
обусловлена дефицитом не только железа, но и фолиевой 
кислоты, витамина B

12, а также иметь смешанную этиологию. 
Хроническая инфекция может выступать не менее значи-
мым этиологическим фактором. При любом воспалительном 

Диагноз Небеременные Беременные

Норма 120 и выше 110 и выше

Умеренная степень анемии 90–119 90–109

Средняя степень анемии 70–89 70–89

Тяжелая степень анемии Менее 70 Менее 70

Таблица 1 
Содержание гемоглобина в норме и при разных степенях анемии, г/л10
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процессе возрастает концентрация гепсидина (белка острой 
фазы воспаления), который подавляет активность ферропор-
тина, что, в свою очередь, блокирует выход железа из макро-
фагов. Нельзя игнорировать и вероятность манифестации в 
виде анемии острого или хронического лейкоза. Хотя, безус-
ловно, именно ЖДА – наиболее распространенная причина 
снижения концентрации гемоглобина в крови. 

Клиническая картина ЖДА состоит из двух синдромов – 
общеанемического и сидеропенического (железодефицит-
ного) [22]. Общеанемический синдром связан со снижением 
содержания гемоглобина в крови и закономерным наруше-
нием ее кислородтранспортной функции. Этот синдром не-
специфичен. Он характерен для любой анемии и включает 
следующие симптомы: 

•  слабость; 
•  дышка при физической нагрузке; 
•  сердцебиение при физической нагрузке и иногда в покое; 
•  головокружение; 
•  обмороки; 
•  головная боль в душном помещении.
Сидеропенический синдром характерен только для железоде-

фицитной анемии и не наблюдается при других видах гипохром-
ных анемий, что и позволяет проводить их дифференциальную 
диагностику. Связан сидеропенический синдром с дефицитом 
тканевого железа и проявляется следующими признаками [14]: 

•  мышечная слабость, не коррелирующая с уровнем гемо-
глобина (связана с нарушением функции альфа-глице-
рофосфатоксидазы в мышечной ткани); 

•  изменения кожи (сухость, трещины кожи стоп), волос 
(ломкость, тусклость, «сечение», раннее поседение), 
ногтей (уплощение, слоистость, ломкость, ложкообраз-
ная вогнутость – койлонихии); 

•  ангулярный стоматит (появление трещин-заед в углах рта); 
•  боль в языке, покраснение языка, атрофия сосочков – 

глоссит; 
•  затруднение при глотании твердой и жидкой пищи – 

дисфагия; 
•  атрофический гастрит (является следствием ЖДА у 

50% больных), ахлоргидрия;
•  атрофический фаринго-ларинготрахеит, проявляю-

щийся сухим надсадным кашлем; 
•  императивные позывы к мочеиспусканию, ночное не-

держание мочи, неспособность удерживать мочу при 
смехе или кашле; 

•  отек голеней (до 30% больных); 
•  снижение диастолического АД; 
•  анемическое сердце: расширение границ сердца влево, 

ослабление І тона, систолический шум на верхушке 
сердца и на легочной артерии; 

•  субфебрилитет; 
•  Pica chlorotica: нарушение вкуса и обоняния – желание есть 

необычную пищу (мел, штукатурку, глину, бумагу, сырые 
овощи, лед, сухие крупы и др.), вдыхать обычно неприят-
ные запахи (бензин, керосин, лаки и краски, влажный пе-
пел табака, пот и др.); 

•  при длительной анемии обнаруживаются дефекты им-
мунитета: снижается уровень секреторного иммуно-
глобулина А в эпителии дыхательных путей и ЖКТ, 
снижается фагоцитарная активность нейтрофилов и их 
бактерицидная функция (депрессия миелопероксидазы 
гранулоцитов и снижение количества катионных бел-
ков), снижается активность лизоцима слюны и функ-
циональная активность Т-лимфоцитов, как следствие – 
частые простудные заболевания, гнойно-воспалитель-
ные изменения кожи, кишечные инфекции и т.д.; 

•  снижается активность мозга и познавательные способ-
ности. 

Даже при латентном дефиците железа возможны наруше-
ния памяти, депрессия, утомляемость, рассеянность внима-
ния, сниженная работоспособность, раздражительность. Же-
лезо играет роль в дофаминэргической системе (при его недо-
статке снижается чувствительность рецепторов) и влияет на 
миелинизацию нервных волокон. Однако деление это доста-
точно условное, так как все клинические симптомы ЖДА – 
это сочетание и взаимное усугубление обоих синдромов [14].

При предлатентном дефиците железа клинические и био-
химические признаки недостаточности железа отсутствуют. 
В норме он возникает у беременных к концу III триместра, 
когда характерно снижение запасов железа в депо. При ла-
тентном дефиците железа появляются первые клинические 
признаки сидеропенического синдрома. При этом концентра-
ция гемоглобина, гематокрит и количество эритроцитов – в 
норме, а вот содержание ферритина несколько уменьшает-
ся. Помимо этого лабораторные показатели демонстрируют 
снижение сывороточного железа, насыщения трансферрина 
железом, повышение общей и ненасыщенной (латентной) 
железосвязывающей способности сыворотки крови.

При отсутствии лечения латентного железодефицита у 65% 
пациенток развивается манифестный дефицит: не только появ-
ляются биохимические сдвиги в метаболизме железа, но и раз-
вивается клиническая картина соответствующих стадий [22]. 
По данным литературы, частота манифестного дефицита желе-
за у беременных в мире в среднем составляет от 18 до 75% [23].

В период гестации манифестная форма имеет два клиниче-
ских варианта – без хронического воспаления и с хроническим 
воспалением. В первом случае выявляют нарушения во всех 
фондах метаболизма железа (функциональном, транспортном, 
запасном и железорегуляторном), а во втором – везде, кроме 
запасного. К заболеваниям с хроническим воспалением у бере-
менных с манифестным железодефицитом относят: 

•  болезни почек; 
•  инфекционно-воспалительные заболевания органов 

дыхания; 
•  урогенитальные инфекции (хламидийная, трихомонад-

ная, уреаплазменная с клиническими проявлениями);
•  дисбиозы влагалища (бактериальный вагиноз, канди-

дозный вульвовагинит); 
•  вирусную инфекцию (герпетическую, цитомегалови-

русную, ВИЧ-инфекции, гепатиты); 
•  аутоиммунные болезни; 
•  злокачественные новообразования и т.п.
Определение уровня сывороточного ферритина у родиль-

ниц имеет ограниченное значение, так как в послеродовой 
период его уровень даже при манифестном дефиците железа 
может повышаться в 2,9 раза по сравнению с дородовыми по-
казателями [22].

Рекомендации по диагностике железодефицитных состо-
яний у беременных и родильниц следующие:

•  Скрининг в 5–6 нед беременности или в более поздние 
сроки (при первичном визите) – гематокрит, концен-
трация гемоглобина, эритроцитов, сывороточного же-
леза, коэффициент насыщения трансферрина железом.

•  У родильниц на 2-е сутки после родов определяют уро-
вень гемоглобина, эритроцитов и гематокрит.

•  С учетом диагностических критериев железодефицитных 
состояний необходимо выявлять соответствующую стадию.

•  При манифестном дефиците железа важно оценить 
степень тяжести и его клинический вариант. При этом 
анемия даже умеренной степени – признак сильно за-
пущенного патологического состояния.

Железо, входящее в состав многих ферментов, имеет важ-
нейшее значение для нейрогенеза, дифференциации клеток 
и отделов головного мозга [24]. Поскольку мозг – наиболее 
сложная структура, требующая значительного количества 
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энергии и кислорода, именно он больше всего страдает при 
ЖДА. В экспериментах на животных были обнаружены ме-
ханизмы пагубного влияния ферродефицита на умственное 
и психическое развитие потомства [24]. В числе расстройств, 
напрямую связанных с дефицитом железа, – нарушения кон-
центрации внимания, интеллекта и сенсорного восприятия, 
изменения в эмоциональной и поведенческой сферах.

Другое звено патогенетической цепи осложнений геста-
ции при ЖДА – расстройство метаболизма в плацентарной 
ткани, связанное с гипоксией. На этом фоне в слизистой обо-
лочке матки нарастает активность процессов перекисного 
окисления липидов с последующим изменением всех функ-
ций мембран клеток. Бластоциста вынуждена имплантиро-
ваться в неполноценный эндометрий, что чревато невынаши-
ванием или развитием первичной плацентарной недостаточ-
ности. Кроме того, трансформация спиральных артерий так-
же требует повышенного энергообеспечения, а на фоне ЖДА 
клетки недополучают кислород, необходимый для энергети-
ческого обмена.

Результаты клинических исследований подтвердили 
важную роль железа в нейрогенезе, дифференциации отделов 
головного мозга плода и в последующем формировании ког-
нитивных способностей у ребенка. При дальнейшем прогрес-
сировании железодефицита у беременной ухудшается окси-
генация крови, нарастают гипоксические и циркуляторные 
расстройства в плаценте; дополнительно к этому гипоксия 
инициирует выброс стрессовых гормонов, что также отрица-
тельно сказывается на росте плода. Манифестация плацен-
тарной недостаточности весьма разнообразна – от кровоиз-
лияний до тромбозов в сосудах плаценты. К настоящему вре-
мени известно, что ЖДА во время гестации обусловливает 
значительно более высокие риски [25]: 

•  в 1,5 раза – перинатальной смертности; 
•  в 1,6 раза – преждевременных родов; 
•  в 1,3 раза – низкой массы тела при рождении; 
•  в 2,7 раза – гибели ребенка в неонатальный период; 
•  задержки роста плода.
Для предупреждения всех перечисленных выше осложне-

ний логично и безопасно осуществлять профилактику желе-
зодефицита еще до наступления беременности. Именно такой 
подход будет наиболее верной стратегией, так как речь идет о 
менструирующих женщинах, безоговорочно включенных в 
группу риска анемии. Профилактика материнских и перина-
тальных осложнений железодефицита и анемии – сбаланси-
рованное по количеству и качеству питание беременной [12]. 
Однако достичь нормализации уровня гемоглобина в крови 
с помощью только диеты невозможно, так как из пищи про-
исходит всасывание лишь небольшого количества железа (из 
мяса – 20%, из растительных продуктов – 0,2%).

В соответствии с современными рекомендациями ВОЗ 
(2016), в странах с высокой распространенностью анемии всем 
женщинам репродуктивного возраста и девушкам-подросткам 
предписан дополнительный прием препаратов железа в дозе 
60 мг ежедневно в течение 3 мес в году [13]. Соблюдение этих 
превентивных мер, начиная с менархе, позволяет молодым жен-
щинам регулярно восполнять потери железа и в любой момент, 
с точки зрения баланса этого микроэлемента, быть готовыми к 
беременности. Если же такую рекомендацию женщина не вы-
полняла в прошлом, крайне желателен на протяжении 3 мес до 
зачатия ежедневный прием железа в профилактической дозе. 
Эта мера позволит скорригировать железодефицит до беремен-
ности и накопить тот самый минимальный неприкосновенный 
запас – 700 мг для нужд плода и беременности в целом.

Для профилактики ЖДА целесообразна дотация 30–
60 мг железа в сутки, а в странах с критическим уровнем 
ЖДА у беременных (более 40%) – и в течение 3 мес после ро-
дов. Кроме того, ВОЗ предписывает дополнительный прием 

фолиевой кислоты с прегравидарного срока и на протяжении 
12 нед антенатального периода. Такая мера направлена не 
только на предупреждение дефектов нервной трубки и дру-
гих пороков, но и на улучшение метаболизма самого железа, 
всасывание которого может нарушиться из-за дефицита фо-
лиевой кислоты. 

Надеяться на быстрое медикаментозное излечение уже 
возникшей ЖДА в ранние сроки гестации, по меньшей мере, 
небезопасно по ряду причин. Во-первых, бóльшая часть по-
ступившего в кишечник микроэлемента, в том числе из ле-
карственных форм (60–90% в зависимости от валентности 
железа и индивидуальных особенностей), из-за ограничения 
всасывания у беременных не усваивается [25–27]. Например, 
для I триместра характерно физиологическое ограничение 
ферроабсорбции вплоть до 80% по сравнению с состоянием 
до беременности. Данные клинических исследований о без-
опасности препаратов железа в I триместре отсутствуют, од-
нако есть свидетельства возможного тератогенного действия 
при их назначении в лечебных дозах на 3–8-й неделях фе-
тального периода [15, 28].

Вторая причина – индивидуальная непереносимость ан-
тианемических средств, с которой врачам приходится часто 
сталкиваться.

Лечение проводится, как правило, препаратами железа 
для перорального применения (преимущества имеют пре-
параты двухвалентного железа). Диетические добавки, ком-
плексы поливитаминов и минералов не используются для ле-
чения ЖДА [21]. Железо в составе витаминно-минеральных 
комплексов может быть использовано для профилактики 
ферродефицита.

Лекарственные препараты железа, представленные на оте-
чественном фармацевтическом рынке, отличаются типом 
лекарственных форм (таблетки, драже, сиропы, растворы), 
содержанием вспомогательных компонентов (аскорбиновая 
кислота, фруктоза, витамины), а также валентностью железа 
в составе лекарственного средства:

•  двухвалентное железо – в виде сульфата, а также фума-
рата, глюконата («Тотема»), глицерил сульфата;

•  трехвалентные соединения – в виде железа (III) ги-
дроксид полимальтозата, протеин сукцинилата железа, 
пирофосфата железа;

•  элементное железо – в виде карбонила железа.
Коррекцию латентного дефицита железа выполняют с по-

мощью пероральных железосодержащих препаратов (если нет 
противопоказаний и побочных явлений). Доза – 50–100 мг/
сут в пересчете на элементарное железо до нормализации по-
казателей обмена этого минерала. Для уменьшения степени 
проявлений побочных реакций рекомендуется принимать пре-
параты на ночь или во время еды либо уменьшить дозу пре-
парата, например, принимать таблетки 2–3 раза в неделю [21].

Для лечения ЖДА любой степени тяжести в I триместре 
также оптимально использовать пероральные препараты. 
Средства, содержащие двухвалентное железо, назначают по 
100 мг (в пересчете на элементарное железо) 2 раза в день; 
суточную дозу трехвалентного железа делят на несколько 
приемов или принимают однократно до нормализации по-
казателя гемоглобина (более 120 г/л у женщин вне гестации, 
до 110 г/л – у беременных). Далее лечение продолжают по 
100 мг в сутки в пересчете на элементарное железо до норма-
лизации показателей обмена железа [8].

Лечение ЖДА средней и тяжелой степени осуществляет 
гематолог или терапевт, отдавая преимущество, как правило, 
препаратам для парентерального введения из расчета 15 мг/
кг/нед; при тяжелой степени антианемическую терапию до-
полняют человеческим эритропоэтином. Аналогичную так-
тику применяют при медленном приросте гемоглобина (ме-
нее 7–8 г/л за неделю) на фоне приема пероральных средств.
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Важно учитывать, что железо – не единственный микро-
элемент, необходимый для синтеза гемоглобина. В развитии 
железодефицитных состояний может принимать участие так-
же и недостаток белка, меди и марганца. Так, медь участвует 
в окислении двухвалентного железа в трехвалентное, необхо-
дима для поступления железа в митохондрии, обеспечивает 
связывание абсорбированного железа с железосвязывающим 
белком трансферрином. Марганец способствует мобили-
зации плазменного железа, а также влияет на функцию 22 
белков, вовлеченных в гомеостаз железа. Кроме того, медь 
и марганец в составе супероксиддисмутаз и церулоплазми-
на обеспечивают адекватную антиоксидантную защиту. Со-
вместное применение железа, меди и марганца позволяет из-
бежать перегрузки железом при лечении ЖДА с сопутствую-
щим дефицитом меди.

На отечественном рынке хорошо зарекомендовал себя 
французский железосодержащий препарат «Тотема», в со-
ставе которого двухвалентное железо в виде глюконата (50 мг 
элементарного железа) в сочетании с медью (0,7 мг) и марган-
цем (1,33 мг), а также органическими солями микроэлементов 
и синергидных компонентов. Препарат назначают для лечения 
ЖДА у взрослых и детей с трехмесячного возраста, а также для 
профилактики дефицита железа в группах риска: во время бе-
ременности, у детей, рожденных от матерей с дефицитом же-
леза, у доноров крови. Прием препарата начинают (первые 2–3 
дня) с минимальной дозы 50 мг (1 ампула), затем постепенно 
увеличивают дозу до необходимой лечебной 100–200 мг и да-
лее продолжают до нормализации концентрации гемоглобина, 
после чего переходят на профилактическую дозу до нормали-
зации показателей депо железа [29]. Полный курс лечения, как 
правило, составляет 2–4 мес в зависимости от первоначальной 
тяжести анемии. Суточную дозу можно делить на несколько 
приемов или принимать за один раз.

Жидкая лекарственная форма препарата «Тотема» (рас-
твор для приема внутрь в ампулах) обеспечивает максималь-
ный контакт содержащихся в препарате синергичных компо-
нентов с абсорбирующей поверхностью кишечных ворсинок, 
что способствует быстрому повышению уровня гемоглобина 
до целевых значений через 2 нед терапии. К тому же препа-
рат в виде раствора равномерно распределяется по слизистой 

оболочке, создавая меньшие локальные концентрации желе-
за, значительно улучшая переносимость [29] и вызывая мень-
ше побочных эффектов со стороны пищеварительной систе-
мы, что важно для здоровья беременной и плода.

Для беременных пациенток, склонных к запорам, предпо-
чтительны препараты железа, в меньшей степени влияющие 
на моторику кишечника. На фоне приема препарата «Тоте-
ма» происходит значительное снижение частоты запоров у 
беременных с железодефицитом, что может быть обусловле-
но как собственно жидкой лекарственной формой, так и со-
держащимся в составе глицеролом.

Таким образом, сочетание микроэлементов в составе «То-
тема» выбрано не случайно. Медь и марганец улучшают вса-
сывание железа в кишечнике и утилизацию его в тканях, чем 
делают процесс лечения более эффективным. Железо в виде 
глюконата хорошо усваивается организмом, а жидкая форма 
улучшает переносимость препарата. За счет этого «Тотема» 
быстро поднимает уровень гемоглобина до целевых значений 
и хорошо переносится, что позволяет оптимизировать прове-
дение прегравидарной подготовки, профилактировать ослож-
нения беременности со II триместра, а также уменьшить часто-
ту осложнений во время родов и в послеродовой период [30].

После нормализации уровня гемоглобина рекомендует-
ся продолжить прием антианемических препаратов внутрь в 
профилактических дозах в течение 6 мес. Кроме того, необхо-
димо назначение сбалансированной диеты, в которой в доста-
точном количестве и в оптимальных сочетаниях содержатся 
необходимые пищевые ингредиенты, в том числе достаточное 
количество железа и белка. Максимальное количество желе-
за, которое может всасываться из пищи, составляет 2,5 мг/
сут. Энергетическая ценность пищи должна быть увеличена 
на 10% за счет белков, фруктов, овощей. Мясо содержит же-
леза больше, чем печень. Потребление жиров следует ограни-
чить, так как они снижают желудочную секрецию и процессы 
всасывания железа в кишечнике.

Своевременная диагностика и адекватная терапия по-
зволяют в кратчайшие сроки не только восстановить показа-
тели обмена железа у беременной женщины, но и улучшить 
качество ее жизни и существенно снизить, а иногда и не до-
пустить, развитие акушерских и перинатальных осложнений.

Роль дефіциту заліза в репродуктивному  
здоров’ї жінок
о.М. Гопчук

Залізодефіцитна анемія (ЗДА) є одним з поширених дефіцитних 
станів, клінічні наслідки якого вкрай важливі, тому що пов’язані з 
ним несприятливі ефекти відображаються не тільки на стані орга-
нізму жінки, а й здатні впливати на результати вагітності і здоров’я 
новонароджених. У першій лінії терапії залізодефіциту перевага 
надається препаратам двовалентного заліза, призначеним для пер-
орального вживання. Своєчасна діагностика й адекватна терапія 
дозволяють у найкоротші терміни відновити показники обміну за-
ліза у вагітної і не допустити розвитку ускладнень.
Ключові слова: анемія, залізодефіцит, вагітність, гемоглобін, дво-
валентне залізо, Тотема.

the role of iron deficiency in the reproductive health 
of women
o. Gopchuk

Iron deficiency anemia (IDA) is one of the common deficient condi-
tions, the clinical consequences of which are extremely important, be-
cause The adverse effects associated with it affect not only the woman’s 
body, but can also affect pregnancy outcomes and the health of the 
newborn. In the first line of treatment of iron deficiency, preference 
is given to bivalent iron preparations intended for oral administration. 
Timely diagnosis and adequate therapy allow in the shortest time to 
restore the indicators of iron metabolism in a pregnant woman and pre-
vent the development of complications.
Key words: anemia, iron deficiency, pregnancy, hemoglobin, bivalent 
iron, Totema.
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ПОЛІЖИНАКС 
Склад: 1 капсула вагінальна містить неоміцину сульфат 35 000 МО, 
поліміксину В сульфат 35 000 МО, ністатин 100 000 МО. 
Фармакотерапевтична група. Протимікробні та антисептичні засоби 
для застосування у гінекології. Антибіотики. Ністатин, комбінації. Код 
АТХ G01A А51. 
Показання. Лікування вагініту, спричиненого чутливими до препарату 
мікроорганізмами, у тому числі:
–  бактеріальний вагініт, спричинений банальною піогенною мікрофлорою;
–  рецидивуючий неспецифічний вагініт;
–  вагініт, спричинений грибами роду Candida (Candida albicans і Candida 

non-albicans);
–  вагініт, спричинений змішаною інфекцією.
З метою профілактики інфекційних ускладнень Поліжинакс рекомендуєть-
ся застосовувати перед початком будь-якого хірургічного втручання на ста-
тевих органах, перед абортом, встановленням внутрішньоматкового засо-
бу, перед і після діатермокоагуляції шийки матки, перед проведенням вну-
трішньоматкових та внутрішньоуретральних обстежень, перед пологами.

Протипоказання. Підвищена чутливість до будь-якого компо-
нента (комбінації компонентів) препарату. Через наявність олії 
соєвої Поліжинакс протипоказаний пацієнтам з алергією до сої 
та арахісу.
Застосування у період вагітності або годування груддю. У клінічних 
дослідженнях Поліжинаксу на даний час не було відзначено та не пові-
домлялося про випадки виникнення вад розвитку або фетотоксичнос-
ті. Спостережень за вагітністю, що зазнала впливу цього лікарського 
засобу, недостатньо, щоб виключити будь-який ризик. Тому застосу-
вання препарату у період вагітності можливе лише за призначенням 
лікаря у тих випадках, коли очікувана користь для матері перевищує 
потенційний ризик для плода. 
Через відсутність даних щодо проникнення препарату у грудне молоко 
застосування цього препарату слід уникати у період годування груддю.
Спосіб застосування та дози. Дорослим застосовувати інтравагі-
нально ввечері перед сном 1 капсулу на добу. Курс лікування – 12 діб, 
профілактичний курс – 6 діб. Не слід переривати курс лікування під час 
менструації.
Категорія відпуску. За рецептом.
Виробник. Іннотера Шузі, Франція/Innothera Chouzy, France. 

Статья поступила в редакцию 23.10.2018
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УДК 618.17-008.8-053.6:616-08

Віддалені результати лікування спіронолактоном 
дівчат-підлітків із гіпоменструальним синдромом
с.о. левенець, н.о. удовікова, с.в. новохатська, д.а. кашкалда, о.Ю. Шелудько 
ДУ «Інститут охорони здоров’я дітей та підлітків НАмН України», м. Харків

Мета дослідження: визначення клініко-анамнестичних та 
гормонально-метаболічних показників, які впливають на 
віддалені результати лікування спіронолактоном.
Матеріали та методи. Обстежено 78 дівчат віком 13–17,5 
року із гіпоменструальним синдромом (ГмС: олігомено-
рея – Ом, вторинна аменорея – вА) через 2 роки і більше 
після початку лікування спіронолактоном (3 десятиденних 
курси). вивчали хронологічний, менструальний вік (мв), 
перинатальний анамнез, тривалість ГмС до початку ліку-
вання, індекс маси тіла (ІмТ), об’єм матки за даними уль-
тразвукового дослідження (УЗД) органів малого таза, сту-
пінь вираженості гірсутизму, вміст у крові гонадотропних, 
статевих гормонів, пролактину, інсуліну імуноферментним 
методом. визначали прогностичний коефіцієнт (ПК) та 
його інформативність (І).
Критерієм ефективності лікування слугувала наявність са-
мостійного регулярного менструального циклу.
Результати. віддалена ефективність лікування при Ом 
досягала 62,9%, при вА – лише 20,1% (Р < 0,001). Най-
більш прогностично значущими щодо позитивних результа-
тів лікування є мв до 2 років (ПК = +5,13; І = 0,542), щодо 
негативних результатів – вА (ПК = - 3,54; І = 0,545), гірсу-
тизм ІІ–ІІІ ст. за шкалою Феррімана–Галвея, підвищений 
рівень лютеїнізуючого гормону (ПК = -3,52; І = 0,59) та зни-
жений вміст у крові естрадіолу (ПК = -3,68; І = 0,36).
Заключення. віддалена ефективність лікування спіронолак-
тоном протягом трьох місяців у 3 рази краща при Ом, ніж 
при вА. Дівчата із ГмС потребують обстеження і лікування 
вже у перші 1–1,5 року після менархе. Особливу увагу слід 
приділяти дівчатам із вираженим гірсутизмом і таким, в яких 
розлади менструальної функції зберігаються протягом 2 ро-
ків і більше, із високим вихідним рівнем лютеїнізуючого гор-
мону та зниженим вмістом у крові естрадіолу.
Ключові слова: дівчата-підлітки, гіпоменструальний син-
дром, спіронолактон, віддалена ефективність, гірсутизм, 
естрадіол.

Проблема збереження репродуктивного потенціалу ді-
вчат-підлітків у сучасних умовах набуває особливого 

значення. До чинників погіршення репродуктивних мож-
ливостей у жінок фертильного віку належать розлади мен-
струальної функції (РМФ), що виникають ще у дитячому та 
підлітковому віці [4, 8, 12]. Найбільш поширеним варіантом 
РМФ серед підлітків є гіпоменструальний синдром (ГМС: 
олігоменорея – ОМ та вторинна аменорея – ВА), який досить 
часто передує виникненню синдрому полікістозних яєчників 
(СПКЯ) [13, 15]. Добре відомо, що при виникненні будь-
якого захворювання чим раніше починається лікування, тим 
кращі результати. Тому у разі виявлення стійких відхилень у 
ритмічності менструацій (Ме) дівчата повинні бути оглянуті 
дитячим гінекологом незалежно від часу, що пройшов після 
менархе (Ме1.) 

У підлітковому віці найбільш фізіологічно виправданими 
є негормональні методи лікування, досить ефективним се-
ред них є застосування спіронолактону, методика вживання 
якого у підлітків була розроблена у відділенні Інституту ще у 

середині 80-х років минулого сторіччя [5, 14]. Але досі неві-
домі чинники, що впливають на результати такого лікування 
у віддаленому катамнезі.

мета дослідження: визначення клініко-анамнестичних 
та гормонально-метаболічних показників, які впливають на 
віддалені результати лікування спіронолактоном. 

Основним завданням був аналіз клініко-анамнестичних 
та гормонально-метаболічних показників під час першого 
звернення по спеціалізовану медичну допомогу та визначен-
ня їхнього впливу на віддалені результати лікування.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Обстежено 78 дівчат-підлітків віком 13–17,5 року із ГМС 

через 2 роки і більше після початку лікування. Пацієнтки ра-
зом із базисною терапією (відповідно до Наказу МОЗ Украї-
ни від 15.07.2011 № 417 «Про організацію амбулаторної аку-
шерсько-гінекологічної допомоги в Україні») отримували до-
датково лікування спіронолактоном (Spironolactonum) у дозі 
по 25 мг 2 рази на добу протягом 10 діб із двома повторними 
курсами з 16-го дня менструального циклу. Хворим визна-
чали паспортний вік (ПВ), менструальний вік (МВ), трива-
лість РМФ до початку лікування, величину індексу маси тіла 
(ІМТ), наявність гірсутизму ІІ–ІІІ ступенів (ст.) за шкалою 
Феррімана–Галвея, особливості перинатального анамнезу та 
спадкові чинники, об’єм матки за результатами ультразвуко-
вого дослідження (УЗД) органів малого таза. 

Були проведені динамічні УЗД органів малого таза. Об’єм 
матки розраховували за формулою Е. М. Віхляєва (2004) [1]:

V = (A×B×C) × 0,5236,

де А – довжина тіла матки, В – передньозадній розмір,  
С – ширина матки.

Визначали показники гормонально-метаболічного статусу 
у сироватці крові: базальний рівень лютеїнізуючого (ЛГ) і фо-
лікулостимулювального (ФСГ) гормонів, пролактину (ПРЛ), 
тестостерону (Т), естрадіолу (Е

2) імуноферментним методом 
(набори фірми «Гранум», Україна), інсуліну (Ін) – радіоізо-
топним методом на гамма-лічильнику «Наркотест» (реактиви 
«IMMUNOTECH», Чехія), глюкози – ферментативним мето-
дом. Величину індексу НОМА розраховували за загальноприй-
нятою методикою. Інсулінорезистентність (ІР) реєстрували у 
разі значень індексу НОМА > 3,5 умовних одиниць (у.о.). 

До групи контролю (ГК) увійшли 50 дівчат-підлітків із 
регулярним менструальним циклом.

Критерієм віддаленої ефективності лікування слугувала 
наявність самостійних регулярних менструацій. 

Статистичне оброблення результатів дослідження про-
водили за допомогою пакета програм «Statgraphics Plus 5.0». 
Для оцінювання достовірності відмінностей у порівнюваних 
групах застосовували методи кутового перетворення Фішера 
(φ) і Вілкоксона–Манна–Уїтні (u), визначення прогностич-
них коефіцієнтів (ПК) – метод Вальда, величину інформа-
тивності (І) ознаки визначали за допомогою інформативної 
міри Кульбака [2].
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У всіх законних представників хворих і підлітків із ГК, а 
також у дівчат, які досягли 14-річного віку, отримано інфор-
мовану згоду на проведення дослідження. Проведення дослі-
дження схвалено Комітетом з біоетики Інституту.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Ефективність лікування у віддаленому катамнезі у серед-
ньому становила 46,8%, але при ВА вона виявилась у 3 рази 
нижчою, ніж при ОМ (20,1% та 62,9% відповідно; Р<0,001). 

Під час зіставлення позитивних і негативних результатів у 
віддаленому катамнезі всіх перелічених показників встановле-
но, що ПВ в обох групах був однаковий, а МВ до 2 років на по-
чаток лікування у 3,5 разу частіше визначали при позитивно-
му ефекті, ніж за його відсутності (54,2% та 15,6% відповідно; 
Р<0,001). У разі негативних результатів лікування обтяжену 
спадковість за РМФ виявляли в 1,5 разу та дефіцит маси тіла у 
2,5 разу частіше, ніж у разі позитивних віддалених результатів. 
Перинатальний період перебігав без ускладнень в обох групах 
з однаковою частотою (44,8%). Гіпоплазію матки фіксували в 
1,7 разу рідше у разі позитивного ефекту, ніж при негативних 
його значеннях (28,6% та 48,4% відповідно), але ця різниця має 
лише тенденцію до статистичної значущості (Р<0,06). Гірсу-
тизм ІІ–ІІІ ст. у 2,5 разу частіше реєстрували за відсутності 
ефекту, ніж при позитивних результатах лікування (42,9% та 
16,7% відповідно; Р<0,03). Порушення менструальної функції 
терміном до 2 років і більше до початку лікування майже в 1,6 
разу частіше спостерігались при позитивних результатах, ніж 
за відсутності ефекту (58,3% та 36,4% відповідно), але ця різ-
ниця не була статистично достовірною.

Результати гормонального дослідження хворих на ГМС 
свідчили про підвищення рівнів ЛГ та Т в обох групах пацієн-
ток порівняно із дівчатами з ГК. Рівні Ін та величини індексу 
НОМА перевищували такі у дівчат ГК, однак слід зазначити, 
що середня величина індексу НОМА була менше тієї, що вва-
жають маркером ІР (3,5 у.о.) (таблиця).

Однак під час подальшого аналізу було встановлено, що у 
хворих із позитивним ефектом лікування підвищений рівень 
ЛГ (вищий за 9,3 мМО/мл) реєстрували у 26,9% хворих, за 
відсутності ефекту – у 2,2 разу частіше (60,5%; Р<0,01), а гі-
поестрогенію (рівень Е

2 нижчий за 0,21 нмоль/л) – у 2 рази 
рідше, ніж у разі негативних результатів (14,8% та 34,5% від-
повідно; Р<0,03).

Визначення І та ПК засвідчило, що найбільш прогнос-
тично значущими щодо позитивних результатів є МВ до 2 
років (ПК = + 5,13; І = 1,54). Стосовно негативних віддале-
них результатів прогностично важливими були наявність 
ВА (ПК = - 3,54; І = 0,55), гірсутизм ІІ–ІІІ ст. (ПК = -4,10; 
І = 0,53), висока концентрація у крові ЛГ (ПК = - 3,52; 
І = 0,59) та гіпоестрогенія (ПК = - 3,68; І = 0,36).

Зіставлення клінічних і гормональних показників проде-
монструвало, що у 15,4% хворих при середньому ПВ (16,0 року 
± 3 міс) можна було діагностувати синдром СПКЯ, що форму-
ється, – гірсутизм ІІ–ІІІ ст., збільшення площі яєчників із чарун-
куватою їхньою структурою, високий рівень ЛГ та Т у крові [6].

Слід зазначити, що практично під час усіх досліджень, 
присвячених вивченню чинників, що впливають на найближ-
чу ефективність лікування хворих із затримками менструа-
ції, були виділені гормонально-метаболічні показники, для 
нормалізації яких сьогодні застосовують широкий спектр лі-
карських препаратів [6, 9–11]. У той самий час для прогнозу-
вання віддаленої ефективності лікування можуть додатково 
враховуватися і клінічні ознаки (гірсутизм, гіпоплазія матки, 
тривалість захворювання), для формування яких був потріб-
ний тривалий період гормональних порушень.

Як було встановлено, гірсутизм ІІ–ІІІ ст. є інформатив-
ною ознакою щодо ефективності лікування. Добре відомо, 
що андрогени визначають характер поширення оволосіння 
та його інтенсивність [16]. Це пояснює велику поширеність 
виражених проявів гірсутизму у хворих із підвищенням рів-
ня Т і узгоджується з виявленим позитивним кореляційним 
зв’язком між числом балів гірсутизму за шкалою Феррімана–
Галвея та індексом вільного Т [3]. Тому, враховуючи частоту 
підвищених рівнів Т та ЛГ, таких дівчат слід розглядати як 
групу дуже високого ризику формування СПКЯ.

Хоча обтяжену спадковість при негативних результатах 
виявляли в 1,5 разу частіше, ніж при позитивних віддалених 
результатах, для прогнозування віддаленої ефективності лі-
кування нами не було виявлено генетичних маркерів. У той 
самий час під час вивчення найближчої ефективності терапії 
дівчат-підлітків з ВА серед прогностично значущих показни-
ків фіксували наявність ВА або ОМ у матері (для хворих з 
ВА, що почалася відразу після менархе) і у родичок II ступе-
ня споріднення за материнською лінією РМФ, ожиріння та 
захворювання щитоподібної залози, а також низки морфоге-
нетичних (дерматогліфічних) показників [7].

Особливості вихідного гормонального статусу хворих із гіпоменструальним синдромом з різним ефектом лікування (із 
застосуванням спіронолактону через 2 та більше років після його початку

Показник

Хворі із позитивним  
ефектом лікування

Хворі із негативним  
ефектом лікування

ГК

n
M ±m

Me
n

M ±m
Me

n
M ±m

Me

ЛГ, мМО/мл 30
9,78±1,57

7,981) 32
10,34±0,98

9,321) 47
5,25±0,33

4,91

ФСГ, мМО/мл 30
6,32±0,45

6,34
32

7,35±1,22
6,42

47
7,14±0,45

7,05

Прл, мМО/л 29
255,52±24,59

218,4
28

258,22±24,57
218,45

41
307,34±19,75

299,80

Е
2
, нмоль/л 31

0,42±0,05
0,37

32
0,33±0,05

0,27
43

0,34±0,03
0,28

Т, нмоль/л
28

2,56±0,26
2,641) 31

3,21±0,25
2,81) 39

1,40±0,18
0,99

Ін, мкМО/л 18
15,68±2,58

11,7
25

16,55±1,55
13,91) 46

11,86±0,78
11,50

НОМА, у.о. 18
3,34±0,62

2,4
24

3,48±0,34
3,31) 45

2,65±0,16
2,50

Примітка. 1) – Р<0,05 порівняно із дівчатами з ГК.
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ВИСНОВКИ
Отже, щодо віддаленої ефективності лікування у разі за-

стосування 10-денних курсів спіронолактону протягом трьох 
місяців значно кращі результати було отримано при олігоме-
нореї, ніж при вторинній аменореї, та гірші – при підвищено-
му рівні у крові лютеїнізуючого гормону (ЛГ) і гіпоестрогенії. 

Дівчата із гіпоменструальним синдромом потребують обсте-
ження і лікування вже у перші 1–1,5 року після менархе. 

Особливу увагу слід приділяти дівчатам із вираженим 
гірсутизмом, підвищеними рівнями ЛГ і тестостерону в крові 
та таким, у кого розлади менструальної функції зберігаються 
протягом двох років і більше.

Отдаленные результаты лечения 
спиронолактоном девочек-подростков  
с гипоменструальным синдромом
с.а. левенец, н.а. удовикова, с.в. новохатская, 
д.а. кашкалда, о.Ю. Шелудько 

Цель исследования: определение клинико-анамнестических и 
гормонально-метаболических показателей, влияющих на отдален-
ные результаты лечения спиронолактоном.
Материалы и методы. Обследовано 78 девочек в возрасте 13–
17,5 года с гипоменструальным синдромом (ГМС: олигоменорея 
– ОМ, вторичная аменорея – ВА) через 2 года и более после на-
чала лечения спиронолактоном (3 десятидневных курса). Изучали 
хронологический, менструальный возраст (МВ), перинатальный 
анамнез, длительность ГМС до начала лечения, индекс массы тела 
(ИМТ), объем матки по данным ультразвукового исследования 
(УЗИ) органов малого таза, степень выраженности гирсутизма, со-
держание в крови гонадотропных, половых гормонов, пролактина, 
инсулина иммуноферментным методом. Определяли прогностиче-
ский коэффициент (ПК) и его информативность (И).
Критерием эффективности лечения служило наличие самостоя-
тельного регулярного менструального цикла.
Результаты. Отдаленная эффективность лечения при ОМ дости-
гала 62,9%, при ВА – лишь 20,1% (Р<0,001). Наиболее прогности-
чески значимыми относительно положительных результатов лече-
ния является МВ до 2 лет (ПК = +5,13; И = 0,542), относительно 
негативных результатов – ВА (ПК = -3,54; I = 0,545), гирсутизм 
II–III ст. по шкале Ферримана–Галвея, повышенный уровень лю-
теинизирующего гормона (ЛГ) (ПК = -3,52; И = 0,59) и сниженное 
содержание в крови эстрадиола (ПК = - 3,68; И = 0,36).
Заключение. Отдаленная эффективность лечения спиронолакто-
ном в течение трех месяцев в 3 раза лучше при ОМ, чем при ВА. Де-
вочки с ГМС требуют обследования и лечения уже в первые 1–1,5 
года после менархе. Особое внимание следует уделять девочкам с 
выраженным гирсутизмом и тем, у которых расстройства менстру-
альной функции сохраняются в течение 2 лет и более, с высоким ис-
ходным уровнем ЛГ и сниженным содержанием в крови эстрадиола.
Ключевые слова: девочки-подростки, гипоменструальный синдром, 
спиронолактон, отдаленная эффективность, гирсутизм, эстрадиол.

the remote results of treatment  
spironolactonum of teenage girls  
with hypomenstrual syndrome 
S.o. levenets, n.o. Udovikova, S.v. novokhatskaya, 
d.A. Kashkalda, o.Yu. Sheludko 

The objective: to allocate the clinico-anamnestic and hormonal and 
metabolic indicators influencing the remote results of treatment 
Spironolactonum.
Materials and methods. 78 girls at the age of 13–17,5 years with a 
hypomenstrual syndrome are surveyed (НMS: an oligomenorrhea – 
OHM, a secondary amenorrhea – VA) in 2 years and more after an 
initiation of treatment Spironolactonum (3 ten-day courses). The 
menstrual age (MA), the perinatal anamnesis, НMS duration prior to 
treatment, the index of body weight (IBW), uterus volume according 
to ultrasonic examination (US) of organs of a small pelvis, degree 
of expression of a hirsutism, contents in a cow of gonadotrophic, 
sex hormones, рrolactinum (PRL), insulin were studied by an 
immunoenzymatic method. The prognostic coefficient (PC) and its 
informational content were defined (I). The criterion of efficiency of 
treatment is an independent regular menstrual cycle.
Results. The remote efficiency of treatment at OHM reached 62,9%, 
at VA – only 20,1% (Р < 0,001). The most prognostically significant 
relatively positive takes of treatment is the MV up to 2 years 
(PC = +5,13; I = 0,542), rather negative results – VA (PC = - 3,54; 
I = 0,545), a hirsutism of the II–III Art. on Ferrimana-Gаlvey’s scale, 
the increased LG level (PC = - 3,52; I = 0,59) and the lowered contents 
in blood estradiolum (PC = - 3,68; I = 0,36).
Conclusions. The separated efficiency of treatment Spironolactonum 
within three months is 3 times better at OHM, than at VA. Girls with 
НMS demand inspection and treatment in the first 1–1,5 years after a 
menarche. Special attention should be paid to girls with the expressed 
hirsutism, to at what disorders of menstrual function remain within 2 
years and more, with the LG high initial level and the lowered content 
in blood estradiolum.

Key words: teenage girls, hypomanstrual syndrome, spironolactone, 
long-term effectiveness, гирсутизм, estradiol.
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Аденоміоз: діагностика, тактика лікування  
та відновлення репродуктивної функції
П.М. Прудніков 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: зниження частоти порушень репродуктив-
ної функції та гестаційних ускладнень у жінок із різними фор-
мами аденоміозу на підставі вивчення нових аспектів патогенезу 
вузлової та дифузних форм, а також розроблення алгоритму діа-
гностичних, лікувально-профілактичних та реабілітаційних захо-
дів залежно від форми аденоміозу. 
Матеріали та методи. Дослідження проведено у три етапи. На 
І етапі було обстежено 200 жінок репродуктивного віку з адено-
міозом, які звернулися для хірургічного лікування до відділення 
оперативної гінекології. На ІІ етапі обстежені 100 жінок репродук-
тивного віку, які були про оперовані з приводу безплідності, спри-
чиненої наявністю вузлової або дифузної форм аденоміозу 1-го та 
2-го ступеня. Усім пацієнткам було проведене лікування безплід-
ності із застосуванням допоміжних репродуктивних техноло гій: 
екстракорпоральне запліднення або ICSI. На ІІІ етапі було вивче-
но особливості перебігу вагітності та пологів у 33 зі 100 жінок (з ІІ 
етапу), які проходили різні програми допоміжних репродуктивних 
технологій. У комплекс проведених досліджень були включені 
клінічні, ехографічні, допплерометричні, ендокринологічні, імуно-
гістохімічні, морфологічні, психологічні та статичні методи. 
Результати. Результати проведених досліджень свідчать, що 
проблема збереження репродуктивного здоров’я у жінок з різ-
ними формами аденоміозу є достатньо актуальною і відповідає 
усім сучасним вимогам. Розроблений нами алгоритм ведення жі-
нок з різними формами аденоміозу, починаючи зі своєчасної діа-
гностики, оперативного лікування, відновлення репродуктивної 
функції і завершуючи перебігом вагітності та пологів, дозволяє 
знизити частоту порушень репродуктивного здоров’я у жінок ре-
продуктивного віку з аденоміозом. 
Заключення. Отримані результати дозволяють рекомендувати 
даний алгоритм для широкого використання у практичній охоро-
ні здоров’я.
Ключові слова: аденоміоз, дифузна форма, вузлова форма, безплід-
ність, діагностика, лікування, вагітність, пологи. 

Серед основної патології репродуктивної системи сьогодні 
одне з провідних місць посідає генітальний ендометріоз [1–

3]. Основними причинами розвитку даної патології є високий 
рівень дисгормональних порушень у репродуктивний період, 
значна частота запальних змін органів малого таза, несприятли-
вий вплив екологічних чинників, високий рівень супутньої со-
матичної захворюваності тощо [4–6].

У структурі різних форм генітального ендометріозу одне з пер-
ших місць посідає аденоміоз, частота якого постійно зростає, осо-
бливо у поєднанні з лейоміомою матки і гіпер-пластичними про-
цесами ендометрія [7].

Виникнення і розвиток аденоміозу супроводжується, окрім 
порушень менструальної і генеративної функцій, складними ре-
акціями регулювальних систем, що зумовлює зміни діяльності 
всього жіночого організму і характеризує процес його дезадап-
тації в нових умовах, різко погіршуючи загальний стан і якість 
життя. Це нерідко призводить до інвалідизації жінок у репродук-
тивному віці [4, 8].

Незважаючи на значне число наукових публікацій з проблем 
генітального ендометріозу, не можна вважати всі наукові питання 
даної проблеми повністю вирішеними. Наукові і практичні дослі-
дження щодо підвищення ефективності ендоскопічної діагности-
ки і лікування аденоміозу, відновлення репродуктивної функції з 
використанням допоміжних репродуктивних технологій, а також 
особливості перебігу вагітності і пологів у цих пацієнток є пер-
спективними і мають важливе соціальне значення для збережен-

ня репродуктивного здоров’я жінок і зниження частоти гестацій-
них ускладнень.

мета дослідження: зниження частоти порушень репродуктив-
ної функції та гестаційних ускладнень у жінок із різними формами 
аденоміозу на підставі вивчення нових аспектів патогенезу вузло-
вої та дифузних форм, а також розроблення алгоритму діагностич-
них, лікувально-профілактичних та реабілітаційних заходів залеж-
но від форми аденоміозу. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для вирішення поставленої мети дослідження були проведені 

у три етапи. 
На І етапі було обстежено 200 жінок репродуктивного віку з 

аденоміозом (Ад), які звернулися для хірургічного лікування до 
відділення оперативної гінекології. У даному дослідженні була ви-
користана загальноприйнята класифікація [1, 9], у якій приведено 
два терміни, що описують формування ендометріоїдних гетерото-
пій у товщі міометрія – «внутрішній ендометріоз» і «аденоміоз». 
Дослідження мало ретроспективно-проспективний характер. Для 
порівняльного аналізу різних форм захворювання пацієнток було 
розподілено на дві групи:

•  1-а група – 100 жінок з вузловою формою Ад;
•  2-а група – 100 пацієнток з дифузною формою Ад.
До контрольної групи увійшли 25 жінок репродуктивного віку 

без гінекологічної патології.
Критерії включення до дослідження на І етапі:
•  вік пацієнток від 18 до 55 років;
•  наявність симптоматичного Ад (гіперменструальний син-

дром, больовий синдром);
•  відсутність ефекту або неповний ефект від консервативної 

терапії;
•  оперативне лікування з гістологічним підтвердженням 

діагнозу.
Критерії виключення на І етапі:
•  онкологічні захворювання будь-якої локалізації.
На ІІ етапі дослідження обстежені 100 жінок репродуктивного 

віку, які були про оперовані з приводу безплідності, спричиненої 
наявністю вузлової або дифузної форм Ад 1-го та 2-го ступеня. 
Усім пацієнткам було проведене лікування безплідності із застосу-
ванням допоміжних репродуктивних техноло гій (ДРТ) – екстра-
корпоральне запліднення (ЕКЗ) або ЕКЗ/ICSI.

Критеріями включення пацієнток до дослідження були: 
•  фолікулостимулювальний гормон (ФСГ) ≤12 МО/л;
•  антимюллерів гормон (АМГ) ≥0,5 нг/мл;
•  операція з приводу аденоміозу в анамнезі; 
•  стимуляція яєчників у протоколі ЕКЗ з використанням анта-

гоністів ГнРГ (ант-ГнРГ).
Критеріями виключення були:
•  ІМТ ≥30 кг/м2; 
•  міома матки діаметром більше 2 см і деформуюча по рожнину 

матки; 
•  Ад 3–4-го ступеня; 
•  загальні протипоказання для протоколу ЕКЗ і настання ва-

гітності.
Залежно від варіанта ад’ювантної гормональної терапії перед 

вступом до протоколу ЕКЗ (ЕКЗ/ICSI) всіх обстежуваних пацієн-
ток (n=100) було розподілено на три групи:

•  до 3-ї групи увійшли 30 паці єнток, які отримували дієногест 
протягом 3–6 міс,

•  до 4-ї групи – 40 пацієнток, які отримували препарати а-ГнРГ 
протягом 3–6 міс,
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•  до 5-ї групи включено 30 жінок, які не отримували гормо-
нальної терапії Ад перед застосуванням протоколу ЕКЗ.

Пацієнтки 3-ї та 4-ї груп, які отримували гормональну терапію 
перед застосуванням ДРТ, були з вузловою формою Ад (1-а група), 
а жінки 5-ї групи, які не отримували гормональної терапії, були з 
дифузною формою Ад (2-а група). Таке розподілення зроблено із 
урахуванням впливу різних варіантів гормональної терапії на від-
далені наслідки оперативного лікування різних форм Ад. 

На ІІІ етапі дослідження було вивчено особливості перебігу ва-
гітності та пологів у 28 зі 100 жінок (з ІІ етапу), які проходили різні 
програми ДРТ, з них:

•  13 пацієнток з 3-ї групи (вузлова форма Ад та отримання ді-
еногесту), які сформували 3.1 підгрупу;

•  11 пацієнток з 4-ї групи (вузлова форма Ад, які отримували 
агоністи ГнРГ – а-ГнРГ) увійшли до 4.1 підгрупи;

•  4 жінки після оперативного лікування дифузної форми Ад, 
які не отримували гормональної корекції. 

Отже, протягом усього дослідження був використаний єдиний 
методологічний підхід – вивчення різних форм Ад (вузлової та ди-
фузної) на всіх трьох етапах – оперативне лікування, відновлення 
репродуктивної функції та перебіг вагітності, пологів і стан ново-
народжених. 

У комплекс проведених досліджень були включені клінічні, 
ехографічні, допплерометричні, ендокринологічні, імуногістохі-
мічні, морфологічні, психологічні та статичні методи. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Результати проведених досліджень свідчать, що основними 

клініко-діагностичними та лікувальними відмінностями у жінок з 
різними форма Ад є: 

•  вік пацієнток з дифузною формою порівняно з вузловою 
більше на 4,2±0,3 року; 

•  частота основних форм соматичної захворюваності (нейро-
циркуляторна дистонія та тиреоїдна дисфункція) у жінок з 
дифузною формою вище на 3,9±0,3%; 

•  середня тривалість перебігу дифузної форми більше, ніж вуз-
лової, на 2,8±0,3 року; 

•  частота диспареунії вище у жінок з вузловою формою на 
19,1±1,9%; 

•  гістероскопію с подальшим морфологічним дослідженням ви-
конують частіше жінкам з дифузною формою – на 25,0±2,0%; 

•  консервативну міомектомію частіше виконували пацієнткам 
з вузловою формою – на 13,0±1,3%.

Ефективність ехографічної діагностики вузлової форми Ад 
становить 70,0%, а дифузної – 91,0%; магнітно-резонансної томо-
графії відповідно 92,0% та 100,0%. Найбільш характерними ехогра-
фічними ознаками дифузного Ад є: 

•  збільшення передньозаднього розміру матки (85,0%); 
•  ехо-негативні трубчасті утворення, що виходять з ендометрія 

і направлені у товщу м’язового шару (80,0%); 
•  наявність у зоні базального шару ендометрія гіпо- і ан-

ехогенних утворень округлої або овоїдної форми (76,0%); 
•  неоднакова товщина базального шару ендометрія на різних 

ділянках (77,0%); 
•  зазубленість або посіченість базального шару ендометрія 

(72,0%); 
•  одна зі стінок матки перевищує за товщиною іншу (61,0%). 
Ендокринологічні порушення у жінок з Ад не залежать від 

форми та характеризуються: достовірним зниженням рівня тирео-
тропного гомону – ТТГ (р<0,05) та тригліцеридів – ТГ (р<0,05) 
на тлі збільшення вмісту fТ4 (р<0,05) та антитіл до тиреоперокси-
дази – АТ-ТПО (р<0,05); достовірним підвищенням вмісту ФСГ 
(р<0,05), лютеїнізуючого гормону – ЛГ (р<0,05) та естрадіолу 
(р<0,05); достовірним підвищенням рівнів 17-гідроксипрогестеро-
ну – 17-ОП (р<0,05), вільного тестостерону (р<0,05), дегідроепі-
андростерону сульфату – ДГЕА-С (р<0,05) та кортизолу (р<0,05).

Сумарна частота органозберігальних операцій у жінок з Ад ста-
новить 37,7% та залежить від форми: при вузловій формі – 59,0% та 
при дифузній – 15,0%. Основним доступом оперативного лікування 
є лапароскопічний – 95,0%, лапаротомічний становить лише 5,0%. 

Найбільш інформативними кореляційними зв’язками різних 
імуногістохімічних показників є наступні: 

– у пацієнток з дифузним Ад експресія естрогенових рецепто-
рів в епітелії гетеротопій має прямий кореляційний зв’язок з екс-
пресією естрогенових рецепторів у стромі (коефіцієнт кореляції 
0,81; р<0,05); 

– при дифузній формі встановлена пряма сильна кореляція 
між експресією естрогенових рецепторів в епітелії з експресією там 
же рецепторів прогестерону (коефіцієнт кореляції 0,89; р<0,05), а 
також рецепторів прогестерону у стромі гетеротопій (коефіцієнт 
кореляції 0,93; р<0,05) і прилеглому міометрії (коефіцієнт кореля-
ції 0,91; р<0,05); 

– при вузловій формі Ад експресія естрогенових рецепторів в 
епітелії гетеротопії прямо корелює з експресією естрогенових ре-
цепторів у стромі (коефіцієнт кореляції 0,86; р<0,05); 

– при вузловій формі Ад спостерігається пряма сильна коре-
ляція між експресією естрогенових рецепторів в епітелії з експре-
сією там же рецепторів прогестерону (коефіцієнт кореляції 0,90; 
р<0,05), а також рецепторів прогестерону у стромі гетеротопії (кое-
фіцієнт кореляції 0,87; р<0,05) і прилеглому міометрії (коефіцієнт 
кореляції 0,86; р<0,05); 

– тільки при вузловій формі Ад експресія антионкогена PTEN 
у стромі гетеротопії корелює з експресією цього самого гена в епі-
телії (коефіцієнт кореляції 0,87; р<0,05);

– експресія маркера клітинної проліферації Ki-67 як у пацієн-
ток з дифузним, так і у жінок з вузловим Ад має прямий кореля-
тивний зв’язок з експресіями прогестеронових (коефіцієнт кореля-
ції 0,82; р<0,05) та естрогенових рецепторів (коефіцієнт кореляції 
0,84; р<0,05); 

– експресія антионкогена PTEN у пацієнток з вузловим Ад має 
пряму достовірну кореляцію з експресією Ki-67 як у стромі гетеро-
топій (коефіцієнт кореляції 0,43; р<0,05), так і в епітелії (коефіці-
єнт кореляції 0,83; р<0,05).

Отже, вузлову і дифузну форми необхідно розглядати як фор-
ми-фази Ад, при цьому за гістологічними характеристиками і за 
зміною імуногістохімічних маркерів вузлова форма може переду-
вати дифузній формі, що підтверджується виявленням поєднання 
вузлової і дифузної форм. Необхідне виділення форм Ад на етапі 
підготовки до оперативного лікування, позаяк своєчасна діагнос-
тика саме вузлової форми дозволить підвищити частоту органозбе-
рігальних операцій у жінок з порушеннями репродуктивної функ-
ції під час ефективного відновлювального лікування та подальшо-
го використання ДРТ. 

Тактика ДРТ у жінок після оперативного лікування за-
лежить від своєчасно діагностованої форми Ад, результатів 
імуногістохімічного обстеження та повинна включати на етапі 
підготовки до програм препарати дієногесту або а-ГнРГ з інди-
відуальним підбором дози. У жінок з дифузною формою Ад в 
анамнезі можливо відмовитись від гормональної терапії на етапі 
підготовки до програм ДРТ. 

Ефективність ДРТ залежіть від форми Ад і становить при вуз-
ловій формі 43,3% (за використання дієногесту) та 37,5% (за вико-
ристання а-ГнРГ), а при дифузній формі – 16,7%. 

Результати кореляційного аналізу клініко-анамнестичних 
даних і особливостей протоколу стимуляції яєчників з частотою 
настання біохімічної і клінічної вагітності свідчать про значущу 
кореляційну залежність між показниками оваріального резерву і 
кількістю фолікулів більше 17 мм у день введення тригера, а отже, і 
отриманих ооцитів під час ТВП. 

Для прогнозування настання вагітності після перенесення емб-
ріонів важливим параметром є якість переносимих ембріонів, при 
цьому най більша кількість вагітностей (90%) настає у разі перене-
сення емб ріонів класу А. Відзначено сильну кореляцію (R=0,509) 
рівня АМГ сироватки крові з кількістю ембріонів класу А. Вплив 
загальної дози гонадо тропінів, використаної у протоколі стимуля-
ції яєчників, також достовірно взаємопов’язаний з кількістю ембрі-
онів класу А (R=-0,269).

Під час оцінювання впливу клініко-анамнестичних даних на 
частоту настання вагітності спостерігалась негативна кореляція 
між віком пацієнток (rbs=-0,209) і загальною дозою гонадотропінів 
при стимуляції овуляції (rbs=-0,197). Позитивна кореляція ви-
явлена між частотою настання вагітності та кількістю антральних 
фолікулів (rbs=0,234) і, більшою мірою, кількістю ембріонів класу 
А (rbs=0,364).
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Вагітність та пологи у жінок з Ад в анамнезі після використан-
ня програм ДРТ характеризуються значною частотою:

•  невиношування – 15,2% (9,1% – мимовільне переривання та 
6,1% – завмерла вагітність); 

•  плацентарної дисфункції (44,4%); 
•  затримки розвитку плода (30,4%); 
•  передчасних пологів (6,1%);
•  абдомінального розродження (74,1%). 
Функціональний стан фетоплацентарного комплексу у жінок 

з Ад в анамнезі характеризується високим рівнем порушень з боку 
функціонального стану плода (30,4%), плаценти (44,4%) та об’єму 
навколоплідних вод (21,1%) на тлі виражених гемодинамічних і 
ендокринологічних порушень, в основному субкомпенсованого 
характеру, але у низці випадків – і декомпенсованими змінами, що 
призводить до високої частоти оперативного розродження (74,1%). 
Залежно від форм Ад та методів гормональної корекції найменш 
сприятливу ситуацію відзначено у жінок з вузловою формою, які 
отримували а-ГнРГ на етапі відновлення репродуктивної функції.

Тактика ведення вагітності у жінок з Ад в анамнезі залежить 
від функціонального стану фетоплацентарного комплексу з вико-
ристанням гормональної та метаболічної терапії, а також переваж-
ним розродженням абдомінальним шляхом. 

ВИСНОВКИ
Отже, результати проведених досліджень свідчать, що про-

блема збереження репродуктивного здоров’я у жінок з різними 
формами аденоміозу (Ад) є достатньо актуальною і відповідає 
усім сучасним вимогам. Розроблений нами алгоритм ведення 
жінок з різними формами Ад, починаючи зі своєчасної діагнос-
тики, оперативного лікування, відновлення репродуктивної 
функції і завершуючи перебігом вагітності та пологів, дозволяє 
знизити частоту порушень репродуктивного здоров’я у жінок 
репродуктивного віку з Ад. 

Отримані результати дозволяють рекомендувати даний 
алгоритм для широкого використання у практичній охороні 
здоров’я. 

Аденомиоз: диагностика, тактика лечения и 
восстановления репродуктивной функции
П.М. Прудников 

Цель исследования: снижение частоты нарушений репродуктив-
ной функции и гестационных осложнений у женщин с различными 
формами аденомиоза на основе изучения новых аспектов патогенеза 
узловой и диффузных форм, а также разработка алгоритма диагно-
стических, лечебно-профилактических и реабилитационных меро-
приятий в зависимости от формы аденомиоза. 
Материалы и методы. Исследование проведено в три этапа. На І этапе 
было обследовано 200 женщин репродуктивного возраста с аденомиозом, 
которые обратились для хирургического лечения в отделение оператив-
ной гинекологии. На ІІ этапе исследования обследованы 100 женщин 
репродуктивного возраста, которые были прооперованы по поводу бес-
плодия, вызванного наличием узловой или диффузной форм аденомиоза 
1-й и 2-й степени. Всем пациенткам было проведено лечение бесплодия 
с использованием вспомогательных репродуктивных технологий – экс-
тракорпоральное оплодотворение или ICSI. На ІІІ этапе были изучены 
особенности течения беременности и родов у 33 из 100 женщин (из ІІ 
этапа), которые проходили различные программы вспомогательных ре-
продуктивных технологий. В комплекс проведенных исследований были 
включены клинические, эхографические, допплерометрические, эндокри-
нологические, иммуногистохимические, морфологические, психологиче-
ские и статические методы. 
Результаты. Результаты проведенных исследований свидетельствуют, 
что проблема сохранения репродуктивного здоровья у женщин с различ-
ными формами аденомиоза является достаточно актуальной и соответ-
ствует всем современным требованиям. Разработанный нами алгоритм 
ведения женщин с различными формами аденомиоза, начиная со своев-
ременной диагностики, оперативного лечения, восстановления репродук-
тивной функции и заканчивая течением беременности и родов, позволяет 
снизить частоту нарушений репродуктивного здоровья у женщин репро-
дуктивного возраста с аденомиозом. 
Заключение. Полученные результаты позволяют рекомендовать данный ал-
горитм для широкого использования в практическом здравоохранении.
Ключевые слова: аденомиоз, диффузная форма, узловая форма, бес-
плодие, диагностика, лечение, беременность, роды. 

Adenomyosis: diagnostics, tactics of treatment  
and rehabilitation of genesial function
P.M. Prudnikov 

The objective: depression | frequencies | disturbances | genesial function 
and gestational complications at| women with various forms of an 
adenomyosis on the basis of studying of new aspects of pathogenesis 
nodal and diffuse forms, and also development of algorithm of 
diagnostic, treatment-and-prophylactic and rehabilitational actions 
depending on an adenomyosis form. 
Materials and methods. Researches were conducted in three stages. 
At 1 stage 200 women of genesial age with an adenomyosis who 
addressed for surgical treatment in unit of operational gynecology 
were surveyed. At the 2nd stage of researches 100 women of genesial 
age who were operative concerning the sterility caused by existence 
of nodal or diffuse forms of an adenomyosis І and ІІ to degree were 
surveyed. To all patients sterility treatment with use of auxiliary 
genesial technologies – an extracorporal fertilization or ICSI was 
carried out. At the 3rd stage we studied features of a course of 
pregnancy and labors at 33 of 100 women (the 2nd stage) who had 
various programs of auxiliary genesial technologies. The complex of the 
conducted researches included clinical, ekhografical, dopplerometrical, 
endocrinologic, immunohistochemical, morphological, psychological 
and static methods. 
Results. Results of the conducted researches testify that the problem 
of conservation of genesial health at women with various forms of an 
adenomyosis is rather actual and conforms to all modern requirements. 
The algorithm of maintaining women developed by us with various 
forms of an adenomyosis, since well-timed diagnostics, expeditious 
treatment, rehabilitation of genesial function and finishing the course 
of pregnancy and labors allows to reduce the frequency of disturbances 
of genesial health at women of genesial age with an adenomyosis. 
Conclusion. The received results allow to recommend them for wide 
use in practical health care.
Key words: adenomyosis, various forms, sterility, diagnostics, treatment, 
pregnancy, labors. 
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Досвід використання дієтичної добавки Індол-Ф® 
у жінок з наявністю вірусу папіломи людини 
високого канцерогенного ризику  
в епітелії шийки матки
М.в. Медведєв, Ю.в. донська
Дніпропетровська медична академія, м. Дніпро

Мета дослідження: вивчення ефективності та безпеки за-
стосування дієтичної добавки Індол-Ф® у жінок, інфікова-
них вірусом папіломи людини (вПЛ) високого канцероген-
ного ризику (вКР) з наявністю або відсутністю дисплазії 
1-го ступеня. 
Матеріали та методи. У клініці КЗ «Дніпропетровська 
обласна клінічна лікарня ім. І.І. мечникова» було прове-
дено клінічне обстеження 50 пацієнток, інфікованих вПЛ 
вКР, з наявністю або відсутністю дисплазії. Після того як 
була перевірена відповідність критеріям включення та від-
сутність критеріїв виключення проводили рандомізацію на 
дві групи по 25 жінок та призначення препарату Індол-Ф® 
по 2 капсули 0,4 г 2 рази на день або плацебо, курс – 6 міс  
(І підгрупа – плацебо; ІІ підгрупа – Індол-Ф®).
Результати. Найбільш вражаючий результат було отрима-
но щодо випадків вірусного навантаження більше 3 Lg/105.  
У І групі майже не відбулося змін, і у 8 жінок з 9 спостерігав-
ся той самий високий рівень навантаження, що і на початку 
дослідження. У ІІ групі відбулося зменшення кількості жінок 
з високим вірусним навантаженням у 4 рази, що було вірогід-
но нижче як порівняно з даними до лікування, так і порівняно 
з даними після лікування у І групі (p<0,05).
Заключення. Дієтична добавка Індол-Ф® може бути реко-
мендована для застосування у клінічній практиці у жінок з 
вПЛ вКР в епітелії шийки матки з наявністю або відсутніс-
тю легкої дисплазії, а також дисплазії середнього та тяжко-
го ступеня, у складі комплексної терапії.
Дієтична добавка Індол-Ф® може бути рекомендована для 
застосування у клінічній практиці у жінок з наявністю вПЛ 
вКР в епітелії шийки матки з дисплазією до та після пет-
льової ексцизії шийки матки з метою запобігання рецидиву 
уражень, асоційованих із вПЛ вКР.
Ключові слова: вірус папіломи людини, високий канцероген-
ний ризик, Індол-Ф®, дисплазія шийки матки.

Папіломавірусна інфекція (ПВІ) є найбільш поширеною 
вірусною інфекцією, що передається статевим шляхом, 

причому чималу її частину займають захворювання, зумов-
лені онкогенними штамами вірусу папіломи людини (ВПЛ) 
[1, 2]. Персистуя у клітинах епітелію шийки матки, ВПЛ 
призводить до мутацій, які, у свою чергу, є підґрунтям для 
розвитку дисплазії епітелію і його ракового переродження. 
Дисплазія шийки матки є частиною спектра прогресування 
захворювання до інвазивного раку. На сьогодні встановлено, 
що розвиток цервікальної інтраепітеліальної неоплазії часто 
має аномально стрімкий перебіг [3]. Постійна персистенція 
вірусу призводить до прогресування цервікальної інтра-
епітеліальної дисплазії легкого ступеня (CIN I) у дисплазію 
тяжкого ступеня (CIN III), яка закінчується розвитком інва-
зивного раку. У той самий час, лікування ПВІ залишається 
важким завданням, оскільки через відсутність впливу на етіо-
патогенез досягти повної ерадикації ВПЛ вдається не завжди. 
Сформована в останні роки тенденція до необґрунтованого і 

часом агресивного лікування жінок, інфікованих ВПЛ, без 
урахування етіології і патогенезу нерідко призводить до різ-
номанітних ускладнень [4].

У зв’язку з появою вірусної концепції цервікального кан-
церогенезу принципово змінилися підходи до діагностики та 
лікування диспластичних процесів шийки матки з урахуван-
ням ефективності та обґрунтованості тих чи інших методів 
лікування, перш за все на ранніх етапах.

Так, актуальною є етіопатогенетична терапія, яка має два 
основні напрямки: вплив на етіологічний фактор (ВПЛ) та на 
основні механізми канцерогенезу [1, 3, 5]. ВПЛ характеризуєть-
ся незвичайним і складним циклом розвитку і вражає виключно 
епітеліальні клітини. Експресія білків та зборка вірусів відбува-
ється у процесі циклу розвитку ВПЛ і залежить від часу і сту-
пеня диференціювання клітин шипуватого та зернистого шарів 
епідермісу. Відомо, що за наявності у тканинах високоонкоген-
них типів ВПЛ онкогени Е6 і Е7 вірусу інактивують у клітинах 
епітелію білки-супресори пухлинного росту р53 і рRb [3, 6].

Сьогодні не існує лікарських засобів, що безпосередньо 
впливають на ВПЛ. У той самий час вплив на основні ме-
ханізми канцерогенезу полягає в інгібуванні експресії онко-
генів ВПЛ Е6, Е7 та синтезу 16a-ОНЕ1, інгібуванні ДНК-
метилтрансферази та стимулюванні пухлиносупресорного 
білка фосфатази PTEN [6].

Широко обговорюється гормональний фактор у генезі пе-
редракових захворювань шийки матки [7, 8]. Порівняльне ви-
вчення метаболізму естрогенів і його метаболітів встановило, 
що його активність значно вища у тих тканинах, які уражені 
ВПЛ, коли різко збільшується кількість активно проліфе-
руючих клітин. Активність 16a-ОНЕ1 – метаболіту, що має 
проліферативну активність, відзначалася у тих тканинах, які 
або були уражені вірусом або мали пухлинні трансформації.

В останні роки з’явилися дані, які свідчать про те, що індол-3-
карбінол, що входить до складу препарату Індол-Ф®, може чини-
ти патогенетично обґрунтовану профілактичну дію на розвиток 
передракових і ракових станів шийки матки, здатний підвищити 
шанс елімінації вірусу і регресії дисплазії, знизивши, таким чи-
ном, ризик розвитку раку шийки матки і необхідність таких про-
цедур, як ексцизія шийки матки, що виконують при дисплазії по-
мірного та тяжкого ступеня [5–7]. Доведено, що in vitro та in vivo 
індол-3-карбінол нівелює естрадіолзалежну індукцію онкогенів 
Е6, Е7, нормалізує метаболізм естрадіолу у клітинах, інфікованих 
ВПЛ, індукує апоптотичні процеси ВПЛ-інфікованих клітин.

мета дослідження: вивчення ефективності та безпеки за-
стосування дієтичної добавки Індол-Ф® у жінок, інфікованих 
ВПЛ високого канцерогенного ризику (ВКР), з наявністю 
або відсутністю дисплазії 1-го ступеня.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У клініці КЗ «Дніпропетровська обласна клінічна лікар-

ня ім. І.І. Мечникова» було проведено клінічне дослідження 
50 пацієнток, інфікованих ВПЛ ВКР, з наявністю або відсут-
ністю дисплазії 1 ступеня. 
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Критерії включення пацієнток у дослідження:
•  бажання брати участь у дослідженні та виконувати його 

вимоги;
•  підписана інформована згода;
•  інфікування ВПЛ високого канцерогенного ризику 

(підтвердженого за допомогою ПЛР) з наявністю (або 
без) дисплазії легкого ступеня;

•  згода на використання ефективної контрацепції (пре-
зерватив) під час дослідження.

Критерії виключення пацієнток із дослідження:
•  відмова брати участь у дослідженні;
•  дисплазія помірного та тяжкого ступеня;
•  вагітність;
•  наявність тяжкої соматичної патології та патології, що 

впливає на функцію імунної системи;
•  використання лікарських засобів, які можуть впливати 

на перебіг ВПЛ-інфекції, дисплазії та/або фармакокі-
нетику та фармакодинаміку препарату, що вивчається;

•  використання КОК.
Після того як була перевірена відповідність критеріям 

включення та відсутність критеріїв виключення проводили 
підписання інформованої згоди та рандомізацію на дві групи 
по 25 жінок та призначення препарату Індол-Ф® по 2 капсули 
0,4 г 2 рази на день або плацебо, курс – 6 міс (І підгрупа – пла-
цебо; ІІ підгрупа – Індол-Ф®).

Візит 2 відбувався через 6 міс після початку лікування 
Індол-Ф®. Аналіз на ВПЛ, цитологію, за наявності дисплазії 
під час цитології – кольпоскопію з біопсією виконували згідно 
з діючим Наказом Міністерства охорони здоров’я України від 
02.04.2014 р. № 236 «Дисплазія шийки матки. Рак шийки матки».

Після візиту 2 усіх пацієнток проводили збір, аналіз та 
узагальнення отриманих результатів.

Статистичне оброблення даних виконане на персональ-
ному комп’ютері за допомогою електронних таблиць пакета 
прикладних програм «Statistica» v. 6.0, StatSoft Inc. (США). 
Для порівняння числових даних (після перевірки нормаль-
ності розподілення) використовували параметричні критерії 
(критерій Стьюдента), а у разі не нормального розподілення 

даних – непараметричні критерії (критерій Хі-квадрат, точ-
ний критерій Фішера). У дослідженні було прийнято рівень 
статистичної значущості p<0,05.

Як видно з табл. 1, обстежені жінки були переважно моло-
дого віку. Максимальний вік по групах становив 40 років, мі-
німальний – 19 років. Пацієнтки були переважно достатнього 
харчування, про що свідчать нормальні показники ІМТ.

На момент дослідження лише приблизно половина жінок 
мали вагітності в анамнезі. На жаль, у більшості жінок зафік-
совано медичні аборти. Лише у третини пацієнток відзначе-
но пологи в анамнезі. Досліджувані групи не відрізнялися за 
цими параметрами (p>0,05).

Під час вивчення гінекологічного анамнезу було 
з’ясовано, що 18% жінок обох груп мали гінекологічні опера-
ції в анамнезі. У більшості випадків це були операції з при-
воду апоплексії яєчника, гістероскопії – поліпів ендометрія. 
Лише у 2 жінок І групи відзначено операції на шийці матки 
(електроексцизія) з приводу дисплазії помірного ступеня. В 
обох випадках вони вже були зняті з обліку на момент почат-
ку даного дослідження. Тобто це були випадки інфікування 
de novo. Дисплазії шийки матки виявлено в анамнезі у 18% 
жінок, і тільки у 22,2% із них зафіксовано помірну дисплазію, 
що потребувала оперативного лікування. У решти реєстру-
вали дисплазію легкого ступеня, яка зникла самостійно або 
за допомогою різних методів медикаментозного лікування. 
Групи не відрізнялися вірогідно за даними гінекологічного 
анамнезу (p>0,05).

Дуже сумним, на наш погляд, спостереженням було те, що 
у жодної жінки не було проведено вакцинацію від ВПЛ про-
тягом життя. За спроби аналізу причин виявилося, що менше 
20% жінок взагалі не знали про існування такої вакцини. Ті, 
що знали, відмовились через економічні причини або через 
«побоювання» вакцинації.

Дані соматичного анамнезу не наведені, оскільки серйоз-
ні соматичні захворювання, що потенційно могли б вплинути 
на імунну відповідь пацієнток та на перебіг ВПЛ-інфекції, 
були критерієм виключення та не спостерігалися у жінок, які 
увійшли до дослідження.

Таблиця 1
Характеристика пацієнток, включених у дослідження

Таблиця 2
Результати обстеження пацієнток, включених у дослідження, абс. число (%)

Показник Група І, n=25 Група Іi, n=25

Середній вік, роки (М±m) 27,2±2,3 26,3±3,3

ІМТ, кг/м2 22,3±5,3 23,7±4,2

Кількість вагітностей, абс. число (%) 14 (56) 12 (48)

Кількість пологів, абс. число (%) 7 (28) 7 (28)

Гінекологічні операції в анамнезі, абс. число (%) 5 (20) 3 (12)

Запальні захворювання статевих органів в анамнезі, абс. число (%) 12 (48) 14 (56)

Наявність дисплазії шийки матки в анамнезі, абс. число (%) 4 (16) 5 (20)

Вакцинація від ВПЛ, абс. число (%) - -

Примітка. Вірогідної різниці отримано не було.

Показник
І група до лікування, 

n=25
ІІ група до лікування, 

n=25
І група після 

лікування, n=25
ІІ група після 

лікування, n=25

Наявність дисплазії 7 (28) 8 (32) 5 (20) 4 (16)

Наявність ВПЛ ВКР 
менше 3 Lg/10^5

16 (64) 17 (68) 9 (36)* 4 (16)*

Наявність ВПЛ ВКР 
більше 3 Lg/10^5

9 (36) 8 (32) 8 (32) 2 (8)*¥

Примітки: * – різниця достовірна порівняно з даними у цій групі до лікування при p<0,05; ¥ – різниця достовірна порівняно з даними І групи при p<0,05.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Оскільки наявність ВПЛ ВКР була критерієм включення 
до дослідження, її діагностували у 100% жінок, що увійшли 
до груп І та ІІ. Аналіз на ВПЛ ВКР (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 
51, 52, 56, 58, 59-й типи) проводили за допомогою методу 
ПЛР. У всіх жінок виконували напівкількісне оцінювання з 
визначенням вірусного навантаження. Вірусне навантаження 
менше 3 Lg/105 вважали клінічно малозначущим через відо-
мі дані про високий відсоток спонтанної елімінації вірусу, а 
вірусне навантаження більше 3 Lg/105 вважали клінічно зна-
чущим через більш високий ризик онкотрансформації. 

Результати обстеження на початку та наприкінці дослі-
дження наведено у табл. 2.

Як видно із представленої табл. 2, дисплазія шийки матки 
спостерігалася лише у третини жінок, інфікованих ВПЛ ВКР. 
У більшості жінок була наявність ВПЛ ВКР з невеликим ві-
русним навантаженням, однак приблизно третина пацієнток 
у кожній підгрупі мала досить великі показники вірусного 
навантаження. Обидві підгрупи не відрізнялися вірогідно до 
лікування.

Після лікування спостерігалася тенденція до зниження 
частоти дисплазії в обох групах, яке було більш виражене у 
ІІ підгрупі (активне лікування Індол-Ф®) і досягло 50%, але 
через невелику кількість спостережень статистично значущої 
відмінності досягнуто не було.

Досить вражаючі результати були отримані щодо вірус-
ного навантаження менше 3 Lg/105 – у І групі відбулося зни-
ження майже вдвічі, а у ІІ групі – майже втричі порівняно з 
даними до початку лікування. Але як у І групі, так і у ІІ групі 
спостерігалось статистично значуще зниження, що свідчить 
як про ефективність Індол-Ф® у разі невеликого вірусного 
навантаження, так і про суттєву здатність до самоелімінації 
вірусу у даній клінічній ситуації.

Найбільш вражаючий результат було отримано щодо 
випадків вірусного навантаження більше 3 Lg/105. У І 
групі майже не відбулося змін, і у 8 жінок з 9 спостерігався 
той самий високий рівень навантаження, що і на почат-
ку дослідження. У ІІ групі відбулося зменшення кількості 
жінок з високим вірусним навантаженням у 4 рази, що було 

вірогідно нижче як порівняно з даними до лікування, так і 
порівняно з даними після лікування у І групі (p<0,05).

Кольпоскопічно у жінок з типовими ознаками 
ВПЛ-інфекції після курсу терапії Індол-Ф® переважно 
спостерігалася позитивна динаміка (малюнок). Опосередко-
вано це свідчить про пригнічення вірусної активності на тлі 
лікування.

Усе наведене свідчить про роль Індол-Ф® в елімінації 
вірусу, що, найбільш імовірно, пов’язано з механізмами 
супресії протеїнів Е6 та Е7 комбінацією індол-3-карбінолу з 
іншими компонентами препарату.

Аналіз переносимості препарату засвідчив, що у 100% 
випадків вона була задовільною.

ВИСНОВКИ
1. Дієтична добавка Індол-Ф®, що застосовувалася по 2 

капсули 2 рази на день протягом 6 міс, проявляє імуномоду-
лювальну та антипроліферативну активність щодо інфіку-
вання вірусом папіломи людини високого канцерогенного 
ризику (ВПЛ ВКР) епітелію шийки матки у клінічно значу-
щих титрах.

2. Індол-Ф® здатний до прискорення спонтанного ліку-
вання дисплазій легкого ступеня, оскільки саме у жінок з 
дисплазіями найчастіше спостерігається підвищене вірусне 
навантаження, яке активно знижується на тлі застосування 
даного препарату. 

3. Дієтична добавка Індол-Ф® добре переноситься паці-
єнтками і не спричинює побічних ефектів у разі тривалого за-
стосування, що забезпечує високий комплаєнс у дотриманні 
рекомендацій.

4. Дієтична добавка Індол-Ф® може бути рекомендована 
для застосування у клінічній практиці у жінок з ВПЛ ВКР 
в епітелії шийки матки з наявністю або відсутністю легкої 
дисплазії, а також дисплазії середнього та тяжкого ступеня, у 
складі комплексної терапії.

5. Дієтична добавка Індол-Ф® може бути рекомендована 
для застосування у клінічній практиці у жінок з наявністю 
ВПЛ ВКР в епітелії шийки матки з дисплазією до та після 
петльової ексцизії шийки матки з метою запобігання рециди-
ву уражень, асоційованих із ВПЛ ВКР.

Кольпоскопічна картина шийки матки пацієнтки ІІ групи до лікування – ділянка мозаїки (ліворуч) та після лікування –
відсутність атипових змін (праворуч)
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Опыт использования диетической добавки 
Индол-Ф® у женщин с наличием вируса 
папилломы человека высокого канцерогенного 
риска в эпителии шейки матки
М.в. Медведев, Ю.в. донская

Цель исследования: изучение эффективности и безопасности при-
менения диетической добавки Индол-Ф® у женщин, инфицирован-
ных вирусом папилломы человека (ВПЧ) высокого канцерогенного 
риска (ВКР), с наличием или отсутствием дисплазии 1-й степени.
Материалы и методы. В клинике КУ «Днепропетровская об-
ластная клиническая больница им. И.И. Мечникова» было про-
ведено клиническое обследование 50 пациенток, инфицированных 
ВПЧ ВКР, с наличием или отсутствием дисплазии. После того как 
было проверено соответствие критериям включения и отсутствие 
критериев исключения проводили рандомизацию на две группы по 
25 женщин и назначение препарата Индол-Ф® по 2 капсулы 0,4 г 
2 раза в день или плацебо, курс – 6 мес (І подгруппа – плацебо, II 
подгруппа – Индол-Ф®).
Результаты. Наиболее впечатляющий результат был получен каса-
тельно вирусной нагрузки более 3 Lg/105. В І группе почти не произо-
шло изменений, и у 8 женщин из 9 наблюдался тот же высокий уро-
вень нагрузки, что и в начале исследования. Во ІІ группе произошло 
уменьшение количества женщин с высокой вирусной нагрузкой в 4 
раза, что было достоверно ниже как по сравнению с данными до лече-
ния, так и по сравнению с данными после лечения в I группе (p<0,05).
Заключение. Диетическая добавка Индол-Ф® может быть реко-
мендована для применения в клинической практике у женщин с 
ВПЧ ВКР в эпителии шейки матки с наличием или отсутствием 
легкой дисплазии, а также дисплазии средней и тяжелой степени, в 
составе комплексной терапии.
Диетическая добавка Индол-Ф® может быть рекомендована для 
применения в клинической практике у женщин с наличием ВПЧ 
ВКР в эпителии шейки матки с дисплазией до и после петлевой 
эксцизии шейки матки с целью предотвращения рецидива пораже-
ний, ассоциированных с ВПЧ ВКР.
Ключевые слова: вирус папилломы человека, высокий канцероген-
ный риск, Индол-Ф®, дисплазия шейки матки.

experience of using the dietary supplement  
indol-F® in women with the presence  
of a high carcinogenic risk of human  
papillomavirus in cervical epithelium
M.v. Medvedev, Yu.v. donskaya

The objective: to study the efficacy and safety of the use of the Indol-F® 
dietary supplement in women infected with the human papillomavirus 
(HPV) of a high carcinogenic risk (HCR) with the presence or absence 
of grade 1 dysplasia.
Materials and methods. In the clinic KU «Dnipropetrovsk Regional 
Clinical Hospital. I.I. Mechnikov ”was conducted clinical examination 
of 50 patients infected with HPV HCR, with the presence or absence 
of dysplasia. After compliance with the inclusion criteria was checked 
and the absence of exclusion criteria was randomized to two groups of 
25 women and Indol-F® was prescribed 2 capsules of 0.4 g 2 times a day 
or placebo, the course was 6 months (I subgroup - placebo , II subgroup 
– Indol-F®).
Results. The most impressive result was obtained for viral load of 
more than 3 Lg / 105. In the І group, there was almost no change, and 
8 out of 9 women had the same high level of load as at the beginning 
of the study. In group II, there was a decrease in the number of women 
with high viral load by 4 times, which was significantly lower both in 
comparison with the data before treatment and in comparison with the 
data after treatment in group I (p <0.05).
Conclusion. Indol-F® dietary supplement can be recommended for use 
in clinical practice in women with HPV VRC in the epithelium of the 
cervix with or without mild dysplasia, as well as moderate and severe 
dysplasia, as part of complex therapy.
Indol-F® dietary supplement can be recommended for use in clinical 
practice in women with the presence of HPV VCR in the epithelium of 
the cervix with dysplasia before and after loop excision of the cervix to 
prevent recurrence of lesions associated with HPV VRC.

Key words: human papillomavirus, high carcinogenic risk, Indol-F®, 
cervical dysplasia.
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Особливості гормонального гомеостазу  
у жінок з порушеним дозріванням шийки матки
І.а. Жабченко, І.с. ліщенко, о.р. сюдмак, о.М. Бондаренко
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.м. Лук’янової НАмН України», м. Київ

Проблема несвоєчасного дозрівання шийки матки (запіз-
ніле при переношеній вагітності або передчасне – при по-
рушенні обтураційної функції шийки матки) у сучасному 
акушерстві розглядається як біологічний процес, тісно 
пов’язаний з такими факторами, як хронологічна трива-
лість вагітності, механізми початку та тривалості пологів, 
стан фетоплацентарного комплексу та шийки матки. 
Мета дослідження: визначення особливостей гормональ-
ного гомеостазу у жінок з порушеним дозріванням шийки 
матки.
Матеріали та методи. У динаміці вагітності було обстежено 
28 жінок, які знаходились на лікуванні та розродженні у відді-
ленні патології вагітності та пологів ДУ «ІПАГ імені академіка 
О.м. Лук’янової НАмН України». Розподілення пацієнток з 
порушеним дозріванням шийки матки проведено наступним 
чином: 1-а група – 13 жінок з ризиком переношування, пере-
важну кількість яких становили першовагітні; 2-а група – 15 
першовагітних з істміко-цервікальною недостатністю.
Результати. Напередодні пологів у 39–40 тиж концен-
трація естрадіолу у сироватці крові жінок 1-ї групи дося-
гла максимальних значень і становила 68,2±1,3 нмоль/л. У 
жінок з істміко-цервікальною недостатністю концентрація 
естрадіолу у сироватці крові була у межах гестаційної нор-
ми. Як свідчать дослідження, концентрація прогестерону у 
сироватці крові у 1-й групі становила 759,9±23,2 нмоль/л, 
коефіцієнт П/Е

2 – 10,9±0,78. Слід зазначити, що у 2-й гру-
пі дослідження відзначено зсув естроген-прогестеронової 
рівноваги у бік естрогенів, що свідчить про підвищення ак-
тивності a

2-адренорецепторів та зниження представництва 
і активності β-адренорецепторів. У переважної кількості 
обстежених жінок 2-ї групи за даними кольпоцитології був 
естрогенний тип мазка (68,4%), що відповідає їхнім гормо-
нальним змінам у концентрації естрадіолу та прогестерону 
у сироватці крові. Підвищення концентрації кортизолу у 
крові вагітних 1-ї групи свідчить про високий рівень пси-
хоемоційного стресу та напруження нейроендокринних 
механізмів адаптації, що може бути однією з причин пере-
ношування вагітності. У той самий час секреція пролактину 
достовірно зменшувалась у вагітних 2-ї групи щодо показ-
ників жінок 1-ї групи.
Заключення. Наведені дані свідчать про характерну для ва-
гітних з функціональним порушенням обтураторної функ-
ції шийки матки відносну прогестеронову недостатність, 
яка проявляється зсувом естроген-прогестеронового спів-
відношення і є ознакою нестійкості гормонопродукуваль-
ної функції плаценти та однією з головних патогенетичних 
ланок її дисфункції і неспроможності шийки матки під час 
вагітності. Перебіг вагітності у жінок з ризиком переношу-
вання супроводжується порушенням функції фетоплацен-
тарного комплексу, репрезентованим абсолютною та від-
носною гіпоестрогенією за наявності незмінної щодо норми 
концентрації прогестерону у сироватці крові.
Ключові слова: вагітність, переношування, фетоплацентар-
ний комплекс, кортизол, тиреоїдні гормони, кольпоцитологія, 
істміко-цервікальна недостатність.

Актуальність проблеми несвоєчасного дозрівання шийки 
матки зумовлена значними змінами у фізіології складної 

біологічної системи мати–плацента–плід, які призводять до 
численних ускладнень у перебігу запізнілих та передчасних 
пологів, а також до високої неонатальної захворюваності та 
смертності, значних ускладнень у переношених та недоно-
шених дітей. Саме ці новонароджені формують показники 
перинатальної захворюваності та смертності, інвалідності з 
дитинства [2, 4, 7]. Приблизно 75% випадків перинатальної 
смерті пов’язані саме з передчасними пологами, а ризик мерт-
вонародження у 8–13 разів перевищує такий під час терміно-
вих пологів [1, 5, 16, 17].

Фоном для виникнення порушень обтураційної функції 
можуть бути: 

– порушення менструальної функції, 
– пізнє статеве дозрівання, 
– перенесені гострі дитячі інфекційні захворювання 

(скарлатина, кір, краснуха, грип тощо), 
– супутні екстрагенітальні захворювання, 
– ендокринопатії, 
– перенесені гінекологічні захворювання, 
– пізній репродуктивний вік жінок-першороділей, 
– переношування в анамнезі тощо.
Одним з основних напрямків у пошуку шляхів зниження 

репродуктивних втрат та покращання здоров’я матері і дити-
ни є профілактика мимовільного дострокового переривання 
вагітності, що має не лише медичне, але й соціальне значення. 
Передчасні пологи були і залишаються суттєвою проблемою 
сучасного акушерства, ураховуючи низьку спроможність до 
виживання та високу перинатальну захворюваність та інвалі-
дизацію з дитинства у таких новонароджених. Передчасні по-
логи є однією з найважливіших медико-соціальних проблем 
сучасного практичного акушерства та перинатології. Насам-
перед причинами невиношування вагітності виступають ана-
томічні порушення шийки матки, гормональні дисфункції, 
інфекції. 

Важливе значення у виникненні переношування вагіт-
ності та порушенні обтураційної функції шийки матки мають 
зміни співвідношення таких біологічно активних речовин, як 
естрогени, прогестерон, катехоламіни, гормони щитоподібної 
залози, пролактину.

Паритет має великий вплив на перебіг вагітності та по-
логів. Згідно з ВООЗ, «синдром виснаження материнського 
організму» виникає після 7 пологів або частих пологів з ін-
тервалом менше 2 років, що призводить до збільшення кіль-
кості ускладнень вагітності та пологів, і, як наслідок, – до 
зростання материнської та перинатальної захворюваності і 
смертності [11]. З метою ранньої діагностики та профілакти-
ки перинатальних ускладнень важливим є виділення групи 
вагітних з високим ризиком щодо переношування [8, 11, 14]. 

Багатьма авторами відзначається наявність прямої коре-
лятивної залежності між показниками перинатальної смерт-
ності та тривалістю переношування. Пролонгованою (хроно-
логічно) слід вважати вагітність, яка триває понад 294 доби 
та закінчується народженням доношеної дитини без ознак 
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перезрілості. Таке розподілення, на думку дослідників, є до-
цільним, оскільки тактика ведення вагітності та пологів у цих 
випадках є різною [6].

У зв`язку з підвищеною частотою аномалій пологової ді-
яльності, клінічно вузького таза та дистресу плода число опе-
ративних втручань при запізнілих пологах зростає приблизно 
у 3–8 разів. Так, за даними деяких авторів, розродження шля-
хом кесарева розтину проведено у 28–33% жінок з переношу-
ванням вагітності, причому переважну частину оперативних 
втручань (84%) проведено ургентно. Привертає на себе увагу 
і структура показань до оперативного розродження: кожну 
другу жінку з переношуванням вагітності прооперовано з 
приводу дистресу плода [11, 12, 14, 15].

Тому на сучасному етапі особливого значення набуває ан-
тенатальна диференціальна діагностика переношеної та про-
лонгованої вагітності, за яких і тактика повинна бути різною: 
у першому випадку – активна тактика підготовки та ведення 
пологів, а у другому – вичікувальна (консервативне ведення 
таких жінок) [11, 12].

Отже, переношена вагітність та запізнілі пологи, урахову-
ючи їхній негативний вплив на стан плода та новонародже-
ного, заслуговують на особливу увагу та потребують подаль-
шого вивчення з метою удосконалення акушерської тактики 
при збільшенні терміну вагітності понад 41 тиж. Треба від-
значити, що вагомою причиною невиношування є порушен-
ня гормонального гомеостазу вагітної, діагностика якого поза 
вагітністю не завжди інформативна, що значно погіршує 
можливості прегравідарної концептуальної підготовки паці-
єнток з групи ризику. 

мета дослідження: зниження частоти акушерських та 
перинатальних ускладнень у вагітних з порушенням обту-
раційної функції шийки матки та ризиком переношування 
вагітності шляхом визначення порушень гормонального ге-
мостазу (естріол, естрадіол, прогестерон, пролактин, гормони 
щитоподібної залози, простагландин, кортизол, серотонін) та 
його корекції.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для досягнення поставленої мети у динаміці вагітності 

було обстежено 28 жінок, які знаходились на лікуванні та 
розродженні у відділенні патології вагітності та пологів ДУ 
«ІПАГ імені академіка О.М. Лук’янової НАМН України». 

Розподілення пацієнток з порушеним дозріванням ший-
ки матки проведено наступним чином:

– 1-а група – 13 жінок з ризиком переношування вагіт-
ності, переважну кількість становили першовагітні;

– 2-га група – 15 першовагітних з істміко-цервікальною 
недостатністю.

Усім вагітним проводили клініко-лабораторне та інстру-
ментальне обстеження, вивчали особливості соматичного, гі-
некологічного і репродуктивного анамнезу. Особливу увагу 
приділяли визначенню у сироватці крові концентрації ста-
тевих гормонів (прогестерон, естрадіол), гормонів гіпофізу 
(пролактин), гормонів щитоподібної залози (ТТГ, Т4) та над-
ниркових залоз (кортизол), які найбільше впливають на пе-
ребіг вагітності та стан плода. Концентрацію гормонів визна-
чали імуноферментним методом на апараті Рідер-MSR-1000 

з використанням тест-систем виробництва ТОВ «Хема-Ме-
діка» (Росія). 

Кольпоцитологічне дослідження проведено із викорис-
танням фарбування піхвових мазків за поліхромним методом 
Шорра. Ураховували наступні числові індекси:

– індекс дозрівання (ІД), який є співвідношенням трьох 
видів клітин піхвового епітелію: парабазальних – ПБ, про-
міжних – ПР та поверхневих – ПВ, вираженим у відсотках;

– індекс каріопікнозу (ІК), який відповідає відсотку по-
верхневих клітин у кольпоцитограмі;

– індекс еозинофілії (ІЕ), який є відсотком поверхневих 
клітин із еозинофільнозабарвленою цитоплазмою. 

З ІІ триместра у разі фізіологічної вагітності вагінальні епі-
теліальні клітини становлять досить специфічну цитологічну 
картину, яка істотно не змінюється до 38–39 тиж гестації. У разі 
ускладненого перебігу вагітності вагінальний епітелій зазвичай 
реагує цитологічним типом мазка, не характерним для даного 
терміну вагітності або не відповідним жодному типу мазка. 

Метод гормональної кольпоцитології є інформативним 
тестом у діагностиці переношування вагітності та передчас-
ного дозрівання шийки матки, оскільки у 95% цих жінок фік-
сують патологічні кольпоцитограми атрофічного та регресив-
ного типів, які свідчать про порушення внутрішньоутробного 
стану плода.

Статистичне оброблення результатів проводили за допо-
могою методів описової та варіаційної статистики з викорис-
танням критерію Стьюдента та методу кутового перетворен-
ня Фішера. Обчислення отриманих результатів здійснювали 
комп’ютерним методом з рекомендаціями О.П. Мінцера [12].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Напередодні пологів у 39–40 тиж концентрація естраді-
олу у сироватці крові жінок 1-ї групи досягла максимальних 
значень і становила 68,2±1,3 нмоль/л. У жінок з істміко-цер-
вікальною недостатністю концентрація естрадіолу у сироват-
ці крові була у межах гестаційних норм, що співпадає із сучас-
ними публікаціями про відсутність провідної ролі естрогенів 
у вагітних із загрозою переривання вагітності [3, 9]. Цифрові 
дані наведено у табл. 1.

Як свідчать дослідження, концентрація прогестерону у 
сироватці крові у 1-й групі становила 759,9±23,2 нмоль/л, ко-
ефіцієнт П/Е2 – 10,9±0,78. У вагітних 2-ї групи з істміко-цер-
вікальною недостатністю середня концентрація прогестерону 
була на рівні гестаційної норми – 274,7±21,4 нмоль/л. 

Слід зазначити, що у 2-й групі дослідження відзначено 
зсув естроген-прогестеронової рівноваги у бік естрогенів, який 
свідчить про підвищення активності a2-адренорецепторів та 
зниження представництва і активності β-адренорецепторів. 
Це відіграє одну з провідних ролей у порушенні нормального 
тонусу матки та клінічно проявляється розвитком її перед-
часної скоротливої діяльності. На особливу увагу заслуговує 
роль прогестерону у забезпеченні функціональної повноцін-
ності обтураційних здібностей внутрішнього вічка і шийки 
матки в цілому під час вагітності, адже саме прогестерон за-
безпечує замкнений стан внутрішнього і зовнішнього вічка 
шийки матки, тісне прилягання одна до одної стінок каналу 

Таблиця 1
Концентрація естрадіолу та прогестерону у сироватці крові вагітних  

з ризиком переношування та істміко-цервікальною недостатністю, нмоль/л

Показник 1-а група, n=13 2-а група, n=15

Е
2

68,2±1,3 62,3±5,4

П 759,9±23,2* 274,7±21,4

П/Е
2

10,9±0,78* 4,2±0,35

Примітка. * – Різниця достовірна щодо показників жінок 2-ї групи (р<0,05).
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шийки матки і бактерицидні властивості його слизової проб-
ки. Зниження процесів біосинтезу або підвищення процесів 
метаболізму прогестерону під час вагітності зазвичай реалі-
зується збільшенням діастазу внутрішнього вічка, що у по-
дальшому призводить до клиноподібної трансформації кана-
лу шийки матки і розкриття шийки матки.

Кольпоцитологічне дослідження дозволило визначити, 
що у жінок 1-ї групи спостерігалась своєчасна передпологова 
гормональна перебудова, яка свідчила про перевагу естро-
генових впливів на епітелій піхви та зниження гальмівного 
впливу прогестерону щодо органів та тканин-мішеней. Коль-
поцитограми у жінок контрольної групи були представлені 
мазками таких типів, як «близько термін пологів» та «без-
умовний термін пологів». Відсоток поверхневих клітин у піх-
вових мазках останнього типу коливався у межах 25–40%, ІК 
– 18–38%, ІЕ – 21–38%. 

Мазки типу «близько термін пологів» визначали за 8–4 
дні до терміну пологів, число поверхневих клітин досягало 
15%, ІК – 10%, ІЕ – 8%. В усіх кольпоцитограмах спостеріга-
лись якісні зміни: розпушення та розпад шарів епітелію, по-
ява слизу та лейкоцитів. Парабазальні клітини були відсутні 
або поодинокі у препараті і становили 0,2%.

У жінок з істміко-цервікальною недостатністю (2-а гру-
па) теж вивчали кольпоцитологічні особливості вагінального 
епітелію, який входить до складу органів-мішеней плацен-
тарних гормонів стероїдної групи. З ІІ триместра при фізіо-
логічній вагітності вагінальні епітеліальні клітини станов-
лять досить специфічну цитологічну картину, яка істотно не 
змінюється до 38–39 тиж гестації. У разі набуття вагітністю 
ускладненого перебігу вагінальний епітелій зазвичай реагує 
цитологічним типом мазка, не характерним для даного тер-
міну вагітності або невідповідним жодному типу мазка. У 
переважної кількості обстежуваних жінок був естрогеновий 
тип мазка (68,4%), що відповідає їхнім гормональним змінам 
у концентрації естрадіолу та прогестерону у сироватці кро-
ві. Нормальний кольпоцитологічний тип мазка мали 33,3% 
жінок 2-ї групи. Запальний тип мазка мали 23,5% вагітних. 
Кольпоцитологічні індекси не відрізнялись.

У жінок 1-ї групи концентрація тестостерону в крові 
становила 1,98±0,27 нмоль/л, при межах коливань 0,57–
3,2 нмоль/л. Це свідчить про незначну роль гіперандрогенії у 
несвоєчасному дозріванні шийки матки.

Ретроспективний аналіз концентрацій стрес-
асоційованих гормонів та гормонів гіпофізарно-тиреоїдної 
системи наведено у табл. 2.

Підвищення концентрації кортизолу в крові вагітних 1-ї 
групи свідчить про високий рівень психоемоційного стресу та 
напруження нейроендокринних механізмів адаптації, що може 
бути однією з причин переношування вагітності. У вагітних 2-ї 
групи концентрація кортизолу була майже втричі нижчою.

У той самий час секреція пролактину достовірно зменшу-
валась у вагітних 2-ї групи щодо показників жінок 1-ї групи. 
Ураховуючи утеротонічний ефект пролактину, безпосередню 
участь гормону у забезпеченні лактації та адаптаційних реак-
цій, збільшення концентрації гормону у динаміці лікування 
має позитивний характер і є необхідним для фізіологічного 

розвитку пологової діяльності, а також забезпечення адапта-
ційних процесів, запуску та формування лактаційного періоду.

Концентрація пролактину перевищувала гестаційні норми 
у вагітних 2-ї групи. Не викликає сумнівів взаємозумовленість 
підвищеної концентрації пролактину і передчасної скоротливої 
діяльності матки. Його підвищення виявляють при стресових 
ситуаціях, отже, існує зворотний корелятивний зв’язок між рів-
нями стрес-реалізуючих, гонадотропних і статевих стероїдів, зо-
крема у співвідношенні пролактин/прогестерон. Тому стає оче-
видною роль у патогенезі раннього переривання вагітності, що 
розвивається на тлі підвищеного біосинтезу пролактину, про-
гресуючої недостатності жовтого тіла з низькою секреторною 
активністю. У ІІ і ІІІ триместрах вагітності гіперпролактинемія 
призводить до прогресування плацентарної дисфункції, яка су-
проводжується дисбалансом основних плацентарних гормонів, 
порушеннями кровотоку у матково-плацентарному і плацен-
тарно-фетальному руслі, патологічними змінами у плаценті.

У жінок 1-ї та 2-ї груп показники функціонального стану 
гіпофізарно-тиреоїдної системи залишались у межах рефе-
рентної загальноприйнятої норми.

Тому у майбутньому необхідно розробити спеціальний 
лікувально-профілактичний комплекс, що сприятиме норма-
лізації продукції пролактину у жінок із ризиком переношу-
вання вагітності та кортизолу і гормонів гіпофізарно-тиреоїд-
ної системи. Зниження функціонального стану гіпофізарно-
тиреоїдної системи у жінок 1-ї групи свідчить про доцільність 
проведення спеціальної корекції цього стану.

ВИСНОВКИ
1. Перебіг вагітності у жінок з ризиком переношування 

супроводжується порушенням функції фетоплацентарного 
комплексу, репрезентованим абсолютною та відносною гіпо-
естрогенією за наявності незмінної концентрації прогестеро-
ну у сироватці крові.

2. Перебіг вагітності у жінок з ризиком переношування у 
95% спостережень супроводжується патологічними типами 
кольпоцитограм атрофічного та регресивного типу. 

3. У вагітних з ризиком переношування суттєво зміню-
ється концентрація кортизолу, пролактину та гормонів гіпо-
фізарно-тиреоїдної системи: спостерігається зниження кон-
центрації кортизолу та тенденція до зниження рівнів пролак-
тину і тироксину зі збільшенням концентрації тиреотропного 
гормону у сироватці крові щодо показників жінок зі своєчас-
ним початком пологової діяльності.

4. Підвищення концентрації кортизолу в крові вагітних із 
ризиком переношування свідчить про високий рівень психо-
емоційного стресу та напруження нейроендокринних меха-
нізмів адаптації, що може бути однією з причин переношу-
вання вагітності.

5. Наведені дані свідчать про характерну для вагітних з 
функціональним порушенням обтураторної функції шийки 
матки відносну прогестеронову недостатність, яка проявля-
ється зсувом естроген-прогестеронового співвідношення і є 
ознакою нестійкості гормонопродукувальної функції плацен-
ти та однією з головних патогенетичних ланок її дисфункції і 
неспроможності шийки матки під час вагітності.

Таблиця 2
Концентрація кортизолу, пролактину та гормонів гіпофізарно-тиреоїдної системи у сироватці крові у жінок  

із ризиком переношування вагітності та з істміко-цервікальною недостатністю, М± m

Примітка. * – Різниця достовірна щодо показників жінок 2-ї групи (р<0,05).

Показник 1-а група, n=13 2-а група, n=15

Кортизол, нмоль/л 765,9±29,7* 237,5±21,4

ПРЛ, нг/мл 492,0±16,1* 308,2±29.8

ТТГ, мМО/л 2,1±0,25 2,1±0,25

Т
4
, нмоль/л 178,3±5,7 168,2±9,7
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Особенности гормонального гомеостаза  
у женщин с нарушением созревания шейки матки
И.а. Жабченко, И.с. лищенко, о.р. сюдмак, 
е.н. Бондаренко

Проблема несвоевременного созревания шейки матки (запозда-
лое при переношенной беременности или преждевременное при 
нарушении обтурационной функции шейки матки) в современ-
ном акушерстве рассматривается как биологический процесс, 
тесно связанный с такими факторами, как хронологическая 
продолжительность беременности, механизмы начала и продол-
жительности родов, состояние фетоплацентарного комплекса и 
шейки матки. 
Цель исследования: определение особенностей гормонального го-
меостаза у женщин с нарушением созревания шейки матки.
Материалы и методы. В динамике беременности было обследо-
вано 28 женщин, которые находились на лечении и родоразреше-
нии в отделении патологии беременности и родов ГУ «ИПАГ име-
ни академика А.М. Лукьяновой НАМН Украины». Распределение 
женщин с нарушенным созреванием шейки матки проведено сле-
дующим образом: 1-я группа – 13 женщин с риском перенашива-
ния, подавляющее количество которых составляли первоберемен-
ные, 2-я группа – 15 первобеременных с истмико-цервикальной 
недостаточностью. 
Результаты. Накануне родов в 39–40 нед концентрация эстра-
диола в сыворотке крови женщин 1-й группы достигла макси-
мальных значений и составила 68,2±1,3 нмоль/л. У женщин с ист-
мико-цервикальной недостаточностью концентрация эстрадиола 
в сыворотке крови была в пределах гестационной нормы. Как по-
казывают исследования, концентрация прогестерона в сыворотке 
крови в 1-й группе составила 759,9±23,2 нмоль/л, коэффициент 
П/Е2 – 10,9±0,78. Следует отметить, что во 2-й группе исследо-
вания отмечается смещение эстроген-прогестеронового равно-
весия в сторону эстрогенов, что свидетельствует о повышении 
активности a2-адренорецепторов и снижении представительства 
и активности β-адренорецепторов. У подавляющего количества 
обследуемых женщин 2-й группы по данным кольпоцитологии 
был эстрогенный тип мазка (68,4%), что соответствует их гор-
мональным изменениям в концентрации эстрадиола и прогесте-
рона в сыворотке крови. Повышение концентрации кортизола в 
крови беременных 1-й группы свидетельствует о высоком уровне 
психоэмоционального стресса и напряжения нейроэндокринных 
механизмов адаптации, что может быть одной из причин перена-
шивания беременности. В то же время секреция пролактина до-
стоверно уменьшалась у беременных 2-й группы относительно 
показателей женщин 1-й группы. 
Заключение. Приведенные данные свидетельствуют о харак-
терной для беременных с функциональным нарушением обтура-
торных функции шейки матки относительной прогестероновой 
недостаточности, которая проявляется смещением эстроген-
прогестеронового соотношения и является признаком неустой-
чивости гормонопродуцирующей функции плаценты и одним из 
главных патогенетических звеньев ее дисфункции и несостоя-
тельности шейки матки при беременности. Течение беременно-
сти у женщин с риском перенашивания сопровождается наруше-
нием функции фетоплацентарного комплекса, представленным 
абсолютной и относительной гипоэстрогенией при наличии 
неизменной относительно нормы концентрации прогестерона в 
сыворотке крови. 
Ключевые слова: беременность, перенашивание, фетоплацентар-
ный комплекс, кортизол, тиреоидные гормоны, кольпоцитология, 
истмико-цервикальная недостаточность.

the features of hormonal homeostasis in women 
with cervix maturation
i. Zhabchenko, i. lishchenko, o. Sudmak, 
o. Bondarenko

The problem of untimely maturation of the cervix (belated in pregnancy 
or premature in the case of obstructive function of the cervix) in 
modern obstetrics is considered as a biological process closely related 
to such factors as chronological duration of pregnancy, mechanisms of 
start and duration of labor, the state of the fetoplacental complex and 
neck uterus.
The objective: the determination of the features of hormonal 
homeostasis in women with cervix maturation.
Materials and methods. In the dynamics of pregnancy, 28 pregnant 
women who were on treatment and birth in the department of the 
Pathology of Pregnancy and Childbirth were examined by the MI 
«IPOG them. Acad. O.M. Lukyanova NAMS of Ukraine». The 
distribution of women with cervix ripening is as follows: group 1 – pre-
pregnant women at risk of post-term pregnancy – 13, 2-group – 15 pre-
term women with ischemic-cervical insufficiency. 
Results. On the eve of labor in 39–40 weeks, the concentration of 
estradiol in the blood serum of women in group 1 reached the maximum 
values and amounted to 68,2±1,3 nmol/l. In women with isthmic-
cervical insufficiency, the concentration of estradiol in the blood serum 
was within the limits of gestational norm. As the study shows, the 
concentration of progesterone in serum in group 1 – 759,9±23,2 nmol/l, 
the coefficient P/E2 – 10,9±0,78. It should be noted that in the 2nd 
study group, there is a shift in the estrogen / progesterone balance 
towards the estrogen, indicating an increase in the activity of  
a2-adrenergic receptors and a decrease in the representation and 
activity of β-adrenergic receptors. In the overwhelming number of 
women under study, 2 groups according to colpocytology had an 
estrogen type of smear (68,4%), corresponding to their hormonal 
changes in the concentration of estradiol and progesterone in serum. 
An increase in the concentration of cortisol in the blood of pregnant 
women in group 1 indicates a high level of psychoemotional stress and 
strain of neuroendocrine mechanisms of adaptation, which may be one 
of the causes of pregnancy. At the same time, the secretion of prolactin 
was significantly reduced in pregnant women in groups 2 with respect 
to women in group 1. 
Conclusions. The given data testify to the specific progesterone 
deficiency characteristic for pregnant women with functional 
impairment of obstructive function of cervix, which manifests itself 
by displacement of estrogen-progesterone ratio and is a sign of 
instability of hormonal production function of the placenta and one 
of the main pathogenetic parts of its dysfunction and failure of the 
cervix during pregnancy. The course of pregnancy in women at risk 
of post-term pregnancy is accompanied by a violation of the function 
of the fetoplacental complex represented by absolute and relative 
hypoestrogeny in the presence of unchanged relative to the norm of 
concentration of progesterone in serum. 

Key words: pregnancy, post-term pregnancy, fetoplacental complex, 
cortisol, thyroid hormones, colpocytology, isthmic-cervical insufficiency.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

МИНЗДРАВ: ПРЕДУПРЕДИТЬ ДИАБЕТ МОЖНО  
В 80% СЛУЧАЕВ

В кризисном медиа центре, вчера, 12 ноября, 
прошла пресс-конференция «От Всемирного Дня 
диабета – до года активных вмешательств и из-
менений». Представители Международной диа-
бетической федерации (IDF), ОО «Украинская 
диабетическая федерация» (УДФ), ГУ «Центр 
общественного здоровья МОЗ Украины», Нацио-
нальной медицинской академии последипломно-
го образования имени П. Л. Шупика представили 
информационную кампанию «Диабет касается 
каждой семьи».

Эта кампания инициирована украинской 
диабетической федерацией и ассоциацией эн-
докринологов Украины при поддержке Центра 
общественного здоровья МОЗ Украины. Кампа-
ния стартовала в ноябре и продлится в течение 
года, концентрируясь на просвещении в сфере 
диабета. В мире сейчас более 425 000 000 лю-
дей живут с диабетом. По официальным данным 
Центра медицинской статистики МОЗ, в 2017 
году в Украине зарегистрировано 1270929 боль-
ных диабетом, в том числе пациентов с впервые 
установленным диагнозом – 103 927 человек, 
под диспансерным наблюдением на конец года 
находятся 1183 047 человек.

Количество впервые диагностированных из года 
в год увеличивается: так, в 2017 году зарегистриро-
вано на 2% больше случаев заболевания диабетом, 
чем в 2016 году. Большинство из больных страдают 
диабетом II типа, который в 80% можно предотвра-
тить. Профилактика диабета и проведение исследо-
ваний, направленных на диагностирование диабета 
II типа, являются элементами национального плана 
мероприятий по неинфекционным заболеваниям 
для достижения глобальных целей устойчивого раз-
вития, принятого в июле этого года правительством.

Для профилактики заболевания пациентам важ-
но вести здоровый образ жизни: достичь нормаль-
ного веса тела и поддерживать его, придерживать-
ся здорового питания и уделять не менее 150 ми-
нут в неделю регулярной физической активности, 
также стоит отказаться от вредных привычек, реко-
мендуют специалисты. Также 50% случаев диабета 
II типа – остаются недиагностированными и, чем 
позже диагностирован диабет, тем труднее и до-
роже лечение, страшнее последствия неосмотри-
тельного отношения к своему здоровью. 

Автор: Светлана Евсеева

Источник: Медицинский портал Здоров-Инфо 
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Особенности течения беременности, родов 
и перинатальные исходы у многорожавших 
женщин с анемией 
М.Я. камилова, дж.М. Хокимов, З.н. салимова
ГУ «Научно-исследовательский институт акушерства, гинекологии и перинатологии мЗ и СЗН РТ»,  
г. Душанбе, Таджикистан

в статье представлены результаты ретроспективного ана-
лиза историй родов женщин с анемией. Изучены особенно-
сти течения беременности, родов и перинатальные исходы 
в зависимости от паритета и степени тяжести железоде-
фицитной анемии. Полученные результаты подтверждают 
кумулятивный эффект негативного воздействия на тече-
ние беременности, родов и перинатальные исходы при со-
четании двух неблагоприятных факторов – большого ко-
личества родов и анемии и обосновывают необходимость 
лечения анемии в прегравидарный период, профилактики 
преэклампсии и первичной плацентарной недостаточности 
донатором оксида азота в І триместре беременности. 
Ключевые слова: беременность, анемия, многорождение в 
анамнезе, осложнения беременности и родов, перинатальные 
исходы.

В развивающихся странах алиментарный фактор явля-
ется основным этиологическим моментом в развитии 

железодефицитных анемий [1]. Традиционное большое ко-
личество родов в сочетании с распространенным дефицитом 
микронутриентов в Таджикистане объясняют эпидемиоло-
гию железодефицитной анемии среди беременных, частота 
которой превышает 50% [2]. Среди беременных, страдающих 
анемией, каждая третья имеет большое количество родов 
в анамнезе [2]. В большинстве случаев железодефицитная 
анемия является продолжением дефицита железа, который 
существовал до беременности. Большое количество родов, 
низкий интергенетический интервал, длительное грудное 
вскармливание являются факторами риска развития желе-
зодефицитных анемий [3]. Течение пренатального периода 
в существенной степени определяется состоянием здоровья 
беременной и характером течения беременности и родов [4]. 
В патогенезе развития плацентарной недостаточности у мно-
горожавших женщин с анемией существенную роль играют 
гипоксия и окислительный стресс, влияющие на активность 
супероксиддисмутазы, нейтрализующей отрицательные эф-
фекты перекисных радикалов на фетоплацентарный ком-
плекс [5, 6]. 

Имплантация и инвазия трофобласта, а также нормаль-
ное функционирование плаценты в течение всей беремен-
ности обеспечиваются адекватным функционированием 
эндотелия при нормальных гемостазиологических взаимо-
действиях [7,8]. Прогрессирование беременности сопрово-
ждается возрастанием эндотелийзависимой вазодилатации. 
Этот процесс происходит с участием многих факторов, одним 
из которых является оксид азота, продуцируемый эндотели-
ем. При дисфункции эндотелия, имеющей место при анемии, 
нарушается соотношение выработки веществ, обеспечиваю-
щих необходимую сосудистую адаптацию при беременности, 
в том числе снижается синтез оксида азота, что обусловли-
вает повышение частоты осложнений беременности, таких, 
как ранняя преэклампсия и плацентарная недостаточность 

[9, 10]. Частота плацентарной недостаточности у беремен-
ных с анемией составляет 70,1%, с многорождением в анам-
незе – 39,5% [3]. Плацентарная недостаточность приводит к 
развитию синдрома задержки развития плода, занимающего 
в структуре причин перинатальной заболеваемости и смерт-
ности значимые позиции. 

Несмотря на повышенный интерес специалистов к про-
блеме плацентарной недостаточности, до сих пор не суще-
ствует единой точки зрения на терапию данной патологии 
[11]. Лечение плацентарной недостаточности, как правило, 
патогенетическое и включает препараты, поддерживающие 
окислительные процессы и сосудистую адаптацию, анти-
оксиданты, протекторы клеток плаценты, вазодилататоры 
[4]. Терапия плацентарной недостаточности направлена 
на поддержание метаболических процессов, что замедляет 
дальнейшее усугубление осложнения. В случаях выражен-
ной плацентарной недостаточности эффект от терапии ми-
нимальный и требуется преждевременное родоразрешение, 
определяющее неблагоприятные перинатальные исходы 
также и за счет недоношенности. В связи с этим профилак-
тика развития плацентарной недостаточности у женщин 
с анемией и большим количеством родов в анамнезе пред-
ставляется весьма актуальным направлением исследований 
в Таджикистане. 

Цель исследования: оценка особенности течения бере-
менности, родов и перинатальных исходов у женщин с ане-
мией и большим количеством родов в анамнезе для обосно-
вания целесообразности профилактики плацентарной недо-
статочности при воздействии этих факторов. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Был проведен ретроспективный анализ 830 историй ро-

дов женщин в сроки от 34 до 37 нед беременности с анемией 
различной степени, среди которых 626 имели в анамнезе ме-
нее 4 родов (1-я группа) и 204 – 4 родов и более (2-я группа).

Критериями включения в группы обследованных жен-
щин явились беременность в сроки 34–37 нед, наличие же-
лезодефицитной анемии. Критерием исключения являлась 
любая другая соматическая патология.

Всем обследованным женщинам определяли концентра-
цию гемоглобина, количество эритроцитов и уровень ферри-
тина. Беременных с показателями гемоглобина ниже 110 г/л 
и уровнем ферритина ниже 15 мкг/л относили в группу с 
железодефицитной анемией. Степень тяжести анемии уста-
навливали по уровню гемоглобина (рекомендации ВОЗ): 
уровень гемоглобина 110–90 г/л – легкая степень, 90–70 г/л 
– средняя степень, меньше 70 г/л – тяжелая степень анемии.

Диагноз многоводия и маловодия устанавливали уль-
тразвуковым методом. Дородовый разрыв плодных оболо-
чек зафиксирован у женщин с излитием околоплодных вод 
до начала родовой деятельности. Критериям диагностики 
преэклампсии явились показатели АД и наличия белка в 
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суточной порции мочи согласно национальным стандар-
там. Преждевременными считали роды, произошедшие до 
38 нед беременности. Дистресс плода в родах диагности-
рован в случаях аускультативной регистрации тахикардии 
(более 160 уд. в 1 мин) или брадикардии ( менее 120 уд. в 
1 мин) и подтвержденный кардиотокографически. После-
родовыми гипотоническими кровотечениями считали кро-
вопотерю (500 мл и более), обусловленную недостаточным 
тонусом матки. 

УЗИ включало антропометрию плода с измерением 
бипариетального, лобно-затылочного размеров плода, диа-
метров груди и живота, длины бедренной кости, окружно-
сти живота, на основании которых рассчитывали предпо-
лагаемую массу тела плода. Допплерометрию проводили в 
обеих маточных артериях (маточно-плацентарный крово-
ток), артерии пуповины (плодно-плацентарный кровоток), 
в нисходящем отделе аорты плода (плодный кровоток). 
Определяли показатели сосудистой резистентности арте-
риальных сосудов: пульсационный индекс (ПИ), индекс 
резистентности (ИР), систоло-диастолическое отношение 
(СДО). Использовали классификацию степени тяжести 
нарушений маточно-плацентарно-плодного кровотока по 
Демидову:

1-я степень (А и Б) – нарушение маточно-плацентарного 
при сохраненном плодно-плацентарном кровотоке и наруше-
ние плодно-плацентарного кровотока при сохраненном ма-
точно-плацентарном кровотоке;

2-я степень – одновременное нарушение маточно-пла-
центарного и плодно-плацентарного кровотока, не достигаю-
щее критических нарушений;

3-я степень – критические нарушения плодно-плацентар-
ного кровотока при неизмененном или измененном маточно-
плацентарном кровотоке.

Статистический анализ результатов исследования про-
веден с использованием пакета статистических программ 
«STATISTICA v. 6.0» на персональном компьютере с исполь-
зованием методов описательной статистики, сравнения сово-
купностей по количественным признакам с использованием 
параметрического и непараметрического анализа (критерий 
Манна–Уитни). Взаимосвязь признаков определяли с помо-
щью подсчета коэффициента линейной корреляции Пирсона 
(r). Оценка факторов риска проведена с помощью вычисле-
ния относительного риска (RR) и доверительных интервалов 
(DI), показывающих, с какой вероятностью величина RR ле-
жит в пределах рассчитанного интервала. Статистически до-
стоверными считали различия при Р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст обследованных женщин 1-й группы со-
ставил 33,5±0,9 года, 2-й группы – 35,7±0,7 года. Среди жен-
щин с большим количеством родов в анамнезе 4 родов имели 
52,9%, 5 родов –39,7%, 6 родов – 7,4% женщин.

Анемия легкой степени диагностирована у 371 женщины 
1-й группы и у 137 женщин 2-й группы, анемия средней сте-
пени тяжести – у 240 женщин и 59 женщин соответственно, 
тяжелой степени – у 15 женщин 1-й группы и 15 женщин 2-й 
группы ( рис.1). 

Особенности течения беременности, родов и послеродово-
го периода у обследованных женщин представлены в табл. 1.

Как видно из представленных в табл. 1 данных, у многоро-
жавших женщин с анемией отмечалось достоверное повышение 
частоты таких осложнений беременности, как преэклампсия, 
дородовый разрыв плодных оболочек, нарушения кровотока в 
системе мать–плацента–плод, СЗРП, по сравнению с соответ-
ствующими показателями у пациенток с анемией и нормаль-
ным паритетом. Полученные результаты определяют большое 
количество родов как фактор риска развития преэклампсии.

Среди женщин с большим количеством родов в анамне-
зе ранняя преэклампсия диагностирована в 16 (7,8%), среди 
женщин с нормальным паритетом – в 11 (1,8%) случаях. Ран-

Таблица 1
Особенности течения беременности, родов и послеродового периода в обследованных группах женщин, абс. число (%)

Группа

Осложнения

Многорожавшие,  
n=204

С нормальным паритетом, 
n=626

Критерий  
Хи-квадрат

Р

Многоводие 49(24,0±2,9) 139(22,2±1,7) 0,289 >0,05

Маловодие 45(22,1±2,9) 180(28,8±1,8) 3,490 >0,05

Преэклампсия 27(13,2±2,4) 53(8,4±0,8) 4,018 <0,05

ДРПО 27(13,2±2,4) 12(1,9±0,5) 44,016* <0,05

Нарушения кровотока  
в системе мать–плацента–плод

141(69,1±3,2) 233(±) 63,234 <0,05

СЗРП 45(22,1±2,9) 96(±%) 4,932 <0,05

Преждевременные роды 12(5,9±1,6) 20(3,2±0,7) 2,998* >0,05

Дистресс плода 7(3,4±1,3) 22(3,5±0,7) 0,027* >0,05

Кесарево сечение 39(19,1±2,8) 84(13,4±1,4) 3,959 >0,05

Преждевременная отслоение 
плаценты

3(1,5±0,8) 14(2,2±0,6) 0,149* >0,05

Примечание. * – Хи-квадрат с поправкой Йейтса.
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Рис.1 Распределение обследованных групп женщин  
по степени тяжести анемии
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няя преэклампсия определена как более неблагоприятный 
вариант течения преэклампсии, когда первично нарушаются 
процессы инвазии трофобласта, ангиогенеза и развивается 
плацентарная недостаточность, которая в дальнейшем усу-
губляет течение преэклампсии [12]. Таким образом, воздей-
ствие одновременно двух факторов – анемии и большого 
количества родов способствует возникновению первичной 
плацентарной недостаточности, на фоне которой развивается 
более тяжелая форма преэклампсии.

При сравнении частоты осложнений беременности у 
многорожавших женщин с анемией средней степени и тяже-
лой степени установлено, что по мере усугубления анемии 
повышается частота осложнений беременности и преждевре-
менных родов (табл. 2). Сравнение показателей проводили в 
подгруппах женщин с тяжелой анемией и анемией средней 
степени тяжести, так как в некоторых случаях анемия легкой 
степени тяжести может быть расценена как физиологические 
изменения во время беременности. 

Согласно результатам наших предыдущих исследований, 
риск развития плацентарной недостаточности (RR) при воз-
действии фактора риска анемии составляет 4,41 (DI: от 3,92 
до 4,96) и при воздействии фактора большого количества 
родов – 2,78 (DI: от 2,17 до 3,56) [3]. В настоящем исследо-
вании нами проанализирована частота нарушений кровотока 
в системе мать–плацента–плод в зависимости от паритета и 
степени тяжести анемии.

Как видно из рис. 2, частота нарушений кровотока в си-
стеме мать–плацента–плод возрастала по мере усугубления 
анемии как у женщин с нормальным паритетом, так и с боль-
шим количеством родов в анамнезе. При этом у многорожав-
ших в анамнезе женщин при наличии анемии средней и тя-
желой степени данные показатели достоверно превышали со-
ответствующие показатели в группе женщин с нормальным 

паритетом, что подтверждает кумулятивный эффект воздей-
ствия анемии в сочетании с большим количеством родов на 
риск развития плацентарной недостаточности.

Анализ распределения новорожденных у многорожавших 
женщин по массе тела при рождении в зависимости от степени 
тяжести анемии выявил следующую закономерность – частота 
новорожденных с массой тела от 1500,0 г до 1999,0 г. при тяже-
лой анемии достоверно превышала соответствующий показа-
тель у женщин с анемией средней степени тяжести (табл. 3). 

Более высокая частота ранних тяжелых преэклампсий, 
выраженных нарушений маточно-плодно-плацентарного 

Таблица 2 
Частота осложнений беременности, родов и послеродового периода у многорожавших женщин  

в зависимости от степени тяжести анемии, абс. число (%)

Таблица 3
Распределение новорожденных многорожавших женщин с низкой массой тела  

в зависимости от степени анемии, абс. число (%)
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Рис. 2. Частота нарушений кровотока в системе мать–плацента–
плод в зависимости от паритета и степени тяжести анемии 

 Степень тяжести  
анемии

Осложнения
ii, n=59 iii, n=8

Хи-квадрат 
с поправкой 

Йейтса
Р

Многоводие 14(23,7±5,5) 1(12,5±11,7) 0,069 >0,05

Маловодие 19(32,2±6,1) 6(75,0±15,3) 3,838 >0,05

Преэклампсия 7(11,9±4,2) 5(62,5±17,1) 0,083 <0,01

ДРПО 10(16,9±4,9) 5(62,5±17,1) 5,995 <0,05

Нарушения кровотока в системе 
мать–плацента–плод

42(71,2±5,9) 7(87,5±11,7) 8,992 <0,01

СЗРП 30(50,8±6,5) 3(37,5±18,1) 0,110 >0,05

Преждевременные роды 4(6,8±3,3) 3(37,5±17,1) 4,202 <0,05

Кесарево сечение 11(18,6±5,1) 1(12,5±11,7) 0,004 >0,05

Дистресс плода 2(3,4±2,4) 1(12,5±11,7) 0,067 >0,05

Преждевременное отслоение 
плаценты

1(1,7±1,7) 1(12,5±11,7) 0,334 >0,05

Группа
Масса тела  
новорожденных

Тяжелая анемия, n=8
Анемия средней 

степени, n=59

Точный 
критерий 
Фишера

Р

Меньше 1000 г - -

1000–1499 г - -

1500–1999 г 5 (60) 6 (10,1) 0,00208 <0,01

2000–2499 г 3 (40) 29 (49,2) 0,71132 >0,05



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

46

А К У Ш Е Р С Т В О

кровотока, приводящих к развитию СЗРП и необходимо-
сти досрочного родоразрешения у женщин с тяжелой ане-
мией и большим количеством родов в анамнезе, объясняют 
полученные различия при анализе перинатальных исходов. 

ВЫВОДЫ
Таким образом, беременным с анемией и большим коли-

чеством родов в анамнезе целесообразно проводить лечение 

анемии в прегравидарный период и профилактику плацентар-
ной недостаточности донаторами оксида азота в сроки фор-
мирования сосудистой сети плаценты во время беременности. 
Дальнейшие исследования по оптимизации прегравидарной 
подготовки и ведения беременности женщин с анемией и 
большим количеством родов в анамнезе будут способствовать 
снижению частоты осложнений беременности, родов и пери-
натальных исходов у таких пациенток.

Особливості перебігу вагітності, пологів і 
перинатальні наслідки у жінок з анемією,  
які багато народжують
М.Я. камілова, дж.М. Хокімов, З.М. салімова

У статті представлені результати ретроспективного аналізу 
історій пологів жінок з анемією. Вивчено особливості перебігу 
вагітності, пологів і перинатальні наслідки залежно від паритету 
і ступеня тяжкості залізодефіцитної анемії. Отримані результа-
ти підтверджують кумулятивний ефект негативного впливу на 
перебіг вагітності, пологів і перинатальні наслідки у разі поєднання 
двох несприятливих чинників – великої кількості пологів та анемії 
і обґрунтовують необхідність лікування анемії у прегравідарний 
період, профілактики прееклампсії і первинної плацентарної 
недостатності донатором оксиду азоту у І триместрі вагітності.
Ключові слова: вагітність, анемія, велика кількість пологів в 
анамнезі, ускладнення вагітності і пологів, перинатальні наслідки.

the speciallities of pregnancy, delivary and perinatal 
outcome in women with anemia and high parity
M. Kamilova, d. Khokimov, Z. Salimova 

The results of retrospective analysis of medical documentation of 
woman with anemia were presented. The specialties pregnancy, deliv-
ery and perinatal outcomes dependence on parity and degree anemia 
wery study. The obtained results confirm cumulative effect of negative 
action in combination of unfavorable factors - high parity and anemia 
on pregnancy, delivery and perinatal outcomes and motivate necessity 
the treatment of anemia in time period before pregnancy, prophylaxis 
preeclampsia and primary placental insufficiency in fist 3 month of 
pregnancy with donators of oxide azote.

Key words: pregnancy, anemia, high parity, complications of pregnancy 
and delivery, perinatal outcomes.
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Алгоритм прогнозування невиношування 
вагітності в умовах природного йодного дефіциту
с.о. Герзанич, о.Ю. Мулеса
ДвНЗ «Ужгородський Національний університет»

У статті представлено алгоритм прогнозування невиношу-
вання вагітності у ІІ триместрі в умовах йодної недостатнос-
ті, в основу роботи якого закладене урахування клініко-ла-
бораторних факторів впливу, зокрема змінених параметрів 
йодно-тиреоїдного гомеостазу.
Мета дослідження: розроблення та апробація можливості 
практичного застосування алгоритму, який на основі аналі-
зу кількісних і якісних параметрів з високою достовірністю 
дає змогу робити клінічні висновки та на їхній підставі про-
гнозувати ризик невиношування у ІІ триместрі вагітності.
Матеріали та методи. Обстежено 80 вагітних, що прожива-
ють в умовах природного йодного дефіциту (50 жінок, у яких 
було діагностовано мимовільний аборт у ІІ триместрі вагіт-
ності, і 30 жінок, у яких дана вагітність закінчилась строкови-
ми пологами). Параметри йодно-тиреоїдного гомеостазу оці-
нювали за показниками йодурії, вільного тироксину та титру 
антитіл до тиреопероксидази. в основі алгоритму застосова-
но патометричну процедуру розпізнавання із розрахунком 
інформативності параметрів та прогностичних коефіцієнтів 
та побудовою диференційно-прогностичної таблиці.
Результати. Результатом правильної роботи алгоритму 
став обґрунтований висновок про необхідність комплексно-
го урахування параметрів йодно-тиреоїдного гомеостазу 
під час оцінювання ризику невиношування вагітності. Та-
кож встановлено, що самостійне прогностичне значення да-
них показників щодо високого ризику невиношування реа-
лізується лише із урахуванням сукупності їхніх відхилень 
та за рівня йодурії <49 мкг/л. відповідно за рівня йодурії 
>50 мкг/л, що відповідає легкому ступеню йодного дефіци-
ту, або відсутності такого (>100 мкг/л) самостійне прогнос-
тичне значення гіпотироксинемії та високого титру антитіл 
до тиреопероксидази не є статистично значущим.
Заключення. Представлений алгоритм з високим рівнем чут-
ливості і специфічності дозволяє прогнозувати ризик невино-
шування вагітності у ІІ триместрі. Показано високу прогнос-
тичну значущість відхилень параметрів, що характеризують 
йодно-тиреоїдний гомеостаз, яка реалізується повною мірою 
в умовах йодного дефіциту середнього–тяжкого ступеня.
Ключові слова: невиношування вагітності, йодний дефіцит, 
алгоритм прогнозування.

Висока частота невиношування вагітності (НВ) у структу-
рі акушерських ускладнень та її зв’язок із параметрами 

йодно-тиреоїдного гомеостазу (ЙТГ), зумовлюють доціль-
ність їхнього використання у розробленні сучасних методів 
прогнозування із перспективою практичного застосування у 
комплексі лікувально-профілактичних заходів.

НВ зумовлено мультифакторним впливом патогенних 
чинників, серед яких важливу роль відіграють порушення 
ЙТГ [3]. Необхідність дослідження функції щитоподібної 
залози (ЩЗ) у рамках системної діагностики причин НВ, 
зокрема у випадку звичного невиношування, вичерпно об-
ґрунтовано з позицій доказової медицини та знайшло своє 
втілення у практичних рекомендаціях провідних професій-
них спільнот світу, а саме: RCOG – Королівського коледжу 
акушерства та гінекології, ASRM – Американського товари-

ства репродуктивної медицини та ESHRE – Європейського 
товариства репродукції людини та ембріології [4].

На сьогодні для діагностики і прогнозування у медици-
ні застосовують математичні моделі різних модифікацій на 
підставі ймовірнісних методів оцінювання певних симптомів 
при досліджуваних станах. Найбільш поширеними є методи, 
що базуються на теоремі Байєса [1, 5]. Для диференційовано-
го прогнозування двох можливих станів застосовують метод 
Вальда – послідовний статистичний аналіз та його модифі-
кації, за якого аналізують лише однорідну інформацію. Па-
тометричний алгоритм розпізнавання за Вальдом відрізня-
ється від алгоритму за Байєсом застосуванням «зупинки за 
Вальдом», яка полягає у тому, що послідовне перемноження 
співвідношень вірогідностей симптомів при станах А

1 і А2 
припиняється після досягнення одного із двох діагностичних 
порогів, визначених, виходячи із заздалегідь обраного при-
пустимого рівня діагностичних помилок (≤5%). Ураховуючи, 
що у клінічній практиці здебільшого доводиться приймати 
рішення, виходячи із неоднорідної інформації, більш обґрун-
тованим є використання модифікації класичного послідов-
ного аналізу (метод неоднорідного послідовного аналізу) [2].

мета дослідження: розроблення та апробація можливос-
ті практичного застосування алгоритму, який на основі ана-
лізу кількісних і якісних параметрів з високою достовірністю 
дає змогу робити клінічні висновки та на їхній підставі про-
гнозувати ризик невиношування у ІІ триместрі вагітності.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
На етапі формалізації медичних знань відібрані показники, 

що можуть бути використані для прогнозування, створена база 
даних клінічного матеріалу у формі, придатній для подальшого 
оброблення. У базу даних занесена інформація про 80 жінок, які 
проживають в умовах природного йодного дефіциту (ЙД).

Відповідно до двох прогнозованих станів на підставі бази 
даних було сформовано дві клінічні групи:

– 50 жінок, у яких було зафіксовано мимовільний аборт у 
ІІ триместрі вагітності (основна група),

– 30 породіль (група контролю), у яких дана вагітність за-
кінчилась строковими пологами у терміні 40±0,7 тижня.

Параметри ЙТГ оцінювали за наступними показника-
ми. Рівень йодної забезпеченості вагітних характеризувався 
показником йодурії (мкг/л). Функціональний стан ЩЗ до-
сліджували за одним із базових параметрів – рівнем вільно-
го тироксину у сироватці крові (fT4). Ступінь аутоімунного 
ураження ЩЗ – за титром антитіл до тиреопероксидази 
(АТ-ТПО). Інші параметри, що характеризували ендокринну 
функцію плаценти, – за рівнем у сироватці крові прогестеро-
ну, хоріонічного гонадотропіну (ХГ) та естріолу. Дані показ-
ники оцінювали відповідно до їхніх фізіологічних параметрів 
для відповідного терміну вагітності, вони представлені в оди-
ницях вимірювання МОМ (multiple of the median).

У розробленні даного алгоритму застосовано патометрич-
ну процедуру розпізнавання, суттєвою із переваг котрої, як і у 
випадку непараметричних критеріїв оцінювання відмінностей, 
є можливість їхнього застосування при будь-якому характері 
розподілення ознак у групах спостереження. Це є важливим 
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під час проведення саме медико-біологічних досліджень і до-
зволяє уникати обмежень у разі дотримання умов нормально-
го (гаусівського) розподілення ознак у вибірках [2].

Завдання алгоритму прогнозування – для конкретної 
жінки на підставі даних аналізу факторів ризику із певною 
заздалегідь встановленою вірогідністю вибирати одне з двох 
прогностичних рішень: 

– перше – у жінки високий ризик НВ (стан A1), 
– друге – низький ризик НВ (стан A2). 
Співвідношення вірогідностей, достатнє для прийняття 

гіпотез (стан А1 і стан А2), називають «порогами». Тобто збір 
діагностичної інформації і перемноження відношень вірогід-
ностей виявлених симптомів продовжують до досягнення 
одного із порогів. Величини порогів визначають за форму-
лою, яка враховує ймовірність помилок, пов’язаних із хиб-
нопозитивним і хибнонегативним результатом аналізу [5]. 
У медичних дослідженнях зазвичай допустимою вважається 
ймовірність помилки 0,05. У даній роботі застосовано поро-
ги із урахуванням ймовірності помилки 0,05, також 0,025 та 
0,01. При цьому значення порогів відповідно становили для 
А1=6,4; 8; 10, для А2=–6,5; –8; –10 [2].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Для розроблення алгоритму прогнозування на підставі 
аналізу всієї сукупності проведених комплексних досліджень 
виділено 10 показників, які клініко-лабораторно визначено 
як фактори ризику НВ (табл. 1).

Оскільки алгоритм розробляється для прогнозування НВ 
у ІІ триместрі, то значення відповідних показників брали саме 
у даному терміні. На першому етапі дослідження для всіх діа-
гностичних показників була розрахована відносна частота їх-
ньої появи в обох групах дослідження. За отриманими даними 
проведено точне обчислення статистичної значущості різниці 
долей показників за точним методом Фішера (pТМФ).

Аналіз даних виявив статистично значущі відмінності 
між клінічними групами по 9 із 10 досліджених показників, 
які представлені у табл. 1 у міру їхнього зменшення. Про це 
свідчить достовірна (p<0,025) зворотна кореляція (r= –502) 
між наведеними статистичними параметрами рТМФ і OR. Як 
правило, ознаки, відмінність між якими у групах не є статис-
тично значущою (р>0,05), прийнято виключати із подальшого 
аналізу. Однак автори методу вважають за доцільне кінцевий 
висновок щодо інформативності усього спектра ознак робити 
вже після підсумкового складання діагностичної таблиці. З цієї 
причини у ході дослідження із подальшого аналізу не вилуча-
ли ознаку №10 «НВ при попередній вагітності» (рТМФ=0,0762).

Під час застосування послідовної діагностичної процедури 
оцінкою інформативності ознак є критерій Кульбака, який, на 
відміну від показників рТМФ або, наприклад, χ2, дозволяє оці-
нити не достовірність відмінностей між розподіленнями, а сту-
пінь цих відмінностей. Для всіх показників розраховані про-
гностичні коефіцієнти (ПК) із подальшим оцінюванням їхньої 
інформативності (І). Мінімальним значенням для включення 
ознаки у діагностичну таблицю є I=0,5 [2].

Аналіз отриманих результатів засвідчив, що найсуттєві-
шими прогностичними факторами НВ, які мають найбіль-
шу І (I>0,5), як і у випадку табл. 1, є перші 9 показників, 
представлені у порядку зниження їхньої І. Розраховані ПК 
представлені у формі диференційно-прогностичної таблиці 
(табл. 2), яка є інформаційною ос новою роботи алгоритму, 
що базується на патометричній процедурі розпізнавання.

Для ілюстрації роботи алгоритму прогнозування розгля-
немо клінічний приклад. Застосуємо пробне прогнозування 
за даними показників жінки у 16 тиж вагітності, у якої пізні-
ше у терміні 21–22 тиж відбувся пізній мимовільний аборт.

Приклад. Вагітна П., 16 тиж, проживає в умовах ЙД лег-
кого ступеня. Застосуємо алгоритм прогнозування, для чого 
розглянемо фактори ризику, виявлені у пацієнтки, у порядку 
зменшення показника І. Наприклад, показник № 1 «Прогес-

Таблиця 1
Відносна частота і оцінка значущості відмінностей діагностичних ознак 

(за оцінюванням відношення шансів – OR (95%CI) та за точним методом Фішера – р
ТМФ

), абс. число

Показник
Значення 
показника

Група обстежених
or (95%ci) р

ТМФОсновна, n=50 Контрольна, n=30

1. Рецидиви загрози мимовільного 
аборту за даної вагітності

Так 0,34 0,03 14,9
(1,9–119,3)

0,0017
Ні 0,66 0,97

2. Прогестерон, МОМ
<1 0,46 0,07 11,9

(2,6–55,6)
0,0002

>1 0,54 0,93

3. Гіпотироксинемія  
(fT4 < 0,93 нг/дл

Так 0,26 0,03 10,2
(1,3–82,5)

0,0130
Ні 0,74 0,97

4. АТ-ТПО, Од/мл
>50 0,38 0,07 8,6

(1,8–40,2)
0,0017

<50 0,62 0,93

5. Естріол, МОМ
<1 0,2 0,03 7,3

(0,9–59,8)
0,0457

>1 0,8 0,97

6. Урогенітальна інфекція
Так 0,4 0,1 6,0

(1,6–22,5)
0,0047

Ні 0,6 0,9

7. ХГ, МОМ
<0,5 0,74 0,33 5,7

(2,1–15,3)
0,0005

0,51-1,5 0,26 0,67

8. Йодурія, мкг/л

<49 0,28 0,07
3,8

(1,4–10,2)
0,010450-99 0,3 0,2

>100 0,42 0,73

9. Анемія (Hb <110 г/л)
Так 0,62 0,33 3,3

(1,3–8,4)
0,0204

Ні 0,38 0,67

10. НВ при попередній вагітності
Так 0,16 0,07 2,7

(0,5–13,5)
0,0762

Ні 0,84 0,93
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терон» (див. табл. 2) – значення «>1 МОМ», відповідний ПК 
(–1,18) вносимо до початкової суми: S=0–1,18= –1,18. По-
рівнюємо отриману суму з прогностичними порогами –6,5<–
1,18<6,4, тобто жодного з порогів не досягнуто. Показник № 2 
«Повторні епізоди загрози мимовільного аборту за даної ва-
гітності» – значення «Так» (ПК=5,27) і додаємо його до суми 
прогностичних коефіцієнтів: S= –1,18+5,27=4,09. Порівню-
ємо суму з прогностичними порогами: –6,5<4,09<6,4, тобто 
жодного з порогів не досягнуто. Продовжуємо розрахунки. 
Наступний показник: «ХГ» – значення «<0,5» (ПК=1,76); 
S=4,09+1,76=5,85, порогів не досягнуто. Наступний показник 
– «АТ-ТПО»: значення «>50» (ПК=3,68); S=5,85+3,68=9,53: 
перевищено поріг А1=6,4 (p<0,05), а також поріг 8 (p<0,025), 
тобто роботу алгоритму прогнозування закінчено, виносить-
ся рішення «Високий ризик НВ» (p<0,025).

Наведений вище приклад відображає ситуацію, коли про-
гнозування НВ проводиться із урахуванням усіх виявлених у 
ході статистичного оброблення статистично значущих факторів 
у міру зменшення їхньої І. Ураховуючи, що метою даного дослі-
дження є вивчення конкретно ролі параметрів ЙТГ у формуван-
ні ризику НВ, змоделюємо ситуацію, коли декілька значущих 
«нетиреоїдних» параметрів у пацієнтки не діагностовано, на-
приклад параметри № 1, 2 і 3, відповідно сума їхнього ПК стано-
вить S= –1,18+(–0,84)+(–2,06)= –4,08 (порогів не досягнуто). 
У такому разі в обчислення включають наступні за ієрархією 
(див. табл. 2) показники (№ 3, 4 … 10) до досягнення за сумою 
прогностичних коефіцієнтів (S) величини порога, який відпо-
відає ймовірності 95%. Так, наступний показник –«АТ-ТПО»: 
значення «> 50» (ПК=3,68); S= –4,08+3,68= –0,4; порогів не до-
сягнуто. Наступний показник – «Гіпотироксинемія»: значення 
«Так» (ПК=4,69); S= –0,4+4,69=4,29; порогів не досягнуто. На-
ступний показник – «Урогенітальна інфекція»: значення «Ні» 

(ПК= –0,88); S= –0,88+4,29=3,41; порогів не досягнуто. Наступ-
ний показник – «Йодурія», який із трьох можливих, представ-
лених у табл. 2, дає, наприклад, значення «50–99» (ПК=0,88). 
У такому разі сума прогностичних критеріїв: S=3,41+0,88=4,29 
(порогів не досягнуто). У разі ж, якщо параметр «Йодурія» дає 
значення «<49» (ПК=3,12), то сума становить S=3,41+3,12=6,53 
(перевищено поріг А

1= 6,4), роботу алгоритму прогнозування 
закінчено, і виносять рішення «Високий ризик НВ» (p<0,05).

Для кращого розуміння даний приклад потребує адаптації 
із дещо абстрактної мови алгоритму та його представлення у 
формі клінічного висновку, який може виглядати наступним 
чином. Із представлених 9 статистично значущих прогнос-
тичних факторів НВ 3 показники характеризують стан ЙТГ. 
Їхнє прогностичне значення реалізується лише у сукупності, 
тобто коли сума (S) ПК показників № 4, 5 і 7 забезпечує пе-
ревищення емпіричного порогу А1=6,4. Це, по-перше, вимагає 
необхідності включення у комплексне обстеження вагітних 
групи ризику з невиношування принаймні наведених трьох 
базових параметрів, що характеризують ЙТГ, а саме: рівня 
йодного забезпечення (йодурія), функціонального стану ЩЗ 
(fT4) та маркера її аутоімунного ураження (АТ-ТПО). По-
друге, слід підкреслити, що перевищення емпіричного порогу 
можливе тільки у разі значення параметра «Йодурія» на рів-
ні <49 мкг/л (ПК=6,23), що відповідає середньому–тяжкому 
ступеню ЙД за класифікацією ВООЗ [8]. У разі ж, коли зна-
чення «Йодурія» становить «50–99» (ПК=1,76), що відповідає 
легкому ступеню ЙД, або ж «>100» (ПК= –1,2), що свідчить 
про відсутність ЙД, сума ПК даних показників не перевищує 
порогу А1=6,4, і тоді виносять рішення «Низький ризик НВ».

Перевірку точності роботи алгоритму прогнозування прово-
дили шляхом комплексного обстеження 20 жінок із діагностова-
ним пізнім мимовільним абортом (12–21 тиж), які постійно про-
живають у регіоні із ЙД. За прогнозом високий ризик невиношу-
вання було виявлено у 16 пацієнток, помилкових прогнозів було 
4 (чутливість прогнозування становила 80,0%; 95%CI: 63,2–88,1). 
Серед 20 породіль контрольної групи, які народжували у терміні 
39±0,8 тижня, результат алгоритму у формі «Низький ризик НВ» 
було визначено у 18 жінок (специфічність прогнозування стано-
вила 90,0%; 95%CI: 73,2–98,1). Відносний ризик НВ становив 4,89 
(2,1–9,0). Випадків, коли після розгляду всіх показників сума не 
досягла жодного із основних порогів, тобто прогноз вважається 
невиз   наченим за недостатністю інформації, виявлено не було.

Отже, самостійне значення патогенного впливу змінених па-
раметрів ЙТГ на реалізацію високого ризику НВ, за умови від-
сутності дії інших чинників, є можливим лише в умовах серед-
нього–тяжкого ступеня ЙД у вагітної. Іншими словами, високий 
ризик НВ у ІІ триместрі виявлено у жінок із ознаками гіпофунк-
ції ЩЗ внаслідок її аутоімунного ураження та/або ЙД, причому 
не легкого ступеня (йодурія 50–99 мкг/л), а середнього–тяжкого. 

Слід зазначити, що наявність маркерів АТ-ТПО розглядається 
низкою авторів у ролі фактора, який, з одного боку, впливає опо-
середковано на підвищення ризику НВ через розвиток гіпотирок-
синемії [6], а з іншого – як один із так званих екстратиреоїдних 
факторів і є лише маркером недостатньої імунної толерантності 
організму вагітної, а відтак розглядається як самостійна ланка у 
каскаді подій, що призводять до переривання вагітності [7]. 

Щодо переважання тиреоїдних чи екстратиреоїдних 
компонентів у механізмі розвитку патологічних реакцій, які 
призводять до переривання вагітності, то практика застосу-
вання прогностичних алгоритмів дає додаткову можливість 
індивідуалізованого підходу в об’єктивному оцінюванні та 
інтерпретації параметрів ЙТГ у групах ризику стосовно НВ.

ВИСНОВКИ
Отже, розроблений алгоритм із використанням статистич-

но значущих факторів ризику у групі жінок, що мешкають в 
умовах природного йодного дефіциту (ЙД), дозволяє прогно-

Таблиця 2
Диференційно-прогностична таблиця із використанням 

інформативності прогностичних коефіцієнтів  
окремих показників, абс. число

Показник
Значення 
показника

ПК І

1. Прогестерон, МОМ
<1 4,09

2,05
>1 –1,18

2. Рецидиви загрози 
мимовільного аборту за 

даної вагітності

Так 5,27
1,89

Ні –0,84

3. ХГ, МОМ
<0,5 1,76

1,56
0,51–1,5 –2,06

4. АТ-ТПО, Од/мл
>50 3,68

1,41
<50 –0,88

5. Гіпотироксинемія  
(fT4 < 0,93 нг/дл)

Так 4,69
1,21

Ні –0,59

6. Урогенітальна інфекція
Так 3,01

1,17
Ні –0,88

7. Йодурія, мкг/л

<49 3,12

1,1250–99 0,88

>100 –1,20

8. Естріол, МОМ
<1 4,12

0,77
>1 –0,42

9. Анемія (Hb < 110 г/л)
Так 1,37

0,73
Ні –1,23

10. НВ при попередній 
вагітності

Так 1,80
0,18

Ні –0,22
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зувати ризик не виношування вагітності (НВ) у ІІ триместрі. 
Застосування алгоритму дозволить зарахувати жінку до гру-
пи високого ризику з НВ і вчасно застосувати патогенетично 
обґрунтовані комплексні лікувально-профілактичні заходи 
відповідно до домінування тієї чи іншої прогностичної озна-
ки. Відхилення лабораторних параметрів, що характеризують 
стан йодно-тиреоїдного гомеостазу (ЙТГ) у вагітних, є само-
стійним фактором високого ризику НВ, що вимагає комплек-
сного обстеження жінок, які постійно проживають в умовах 

ЙД, із визначенням рівнів йодурії, вільного тироксину та ти-
тру АТ-ТПО.

Перспективи подальших досліджень у даному напрямку. 
Представлений алгоритм прогнозування НВ у ІІ триместрі ана-
логічним способом може бути застосований як для прогнозу-
вання НВ у І триместрі, так і на етапі планування вагітності, що 
дозволить підвищити ефективність профілактичних заходів за 
рахунок своєчасного їх застосування вже на етапі преконцепцій-
ної підготовки у жінок високого ризику щодо невиношування.

Алгоритм прогнозирования невынашивания 
беременности в условиях природного йодного 
дефицита
с.о. Герзанич, о.Ю. Мулеса

В статье представлен алгоритм прогнозирования невынашивания 
беременности во ІІ триместре в условиях йодной недостаточности, 
в основу работы которого заложен учет клинико-лабораторных 
факторов воздействия, в частности, измененных параметров йод-
но-тиреоидного гомеостаза.
Цель исследования: разработка и апробация возможности практи-
ческого применения алгоритма, который на основе анализа коли-
чественных и качественных параметров с высокой достоверностью 
позволяет делать клинические выводы и на их основании прогно-
зировать риск невынашивания во ІІ триместре беременности.
Материалы и методы. Обследовано 80 беременных, проживающих 
в условиях природного йодного дефицита (50 женщин, у которых 
был диагностирован самопроизвольный аборт во ІІ триместре бере-
менности, и 30 женщин, у которых данная беременность закончилась 
срочными родами). Параметры йодно-тиреоидного гомеостаза оцени-
вали по показателям йодурии, свободного тироксина и титра антител 
к тиреопероксидазе. В основе алгоритма применено патометрическую 
процедуру распознавания с расчетом информативности параметров, 
прогностических коэффициентов и построением дифференциально-
прогностической таблицы.
Результаты. Результатом правильной работы алгоритма стал обо-
снованный вывод о необходимости комплексного учета параметров 
йодно-тиреоидного гомеостаза при оценке риска невынашивания бе-
ременности. Также установлено, что самостоятельное прогностическое 
значение данных показателей относительно высокого риска невына-
шивания реализуется только с учетом совокупности их отклонений 
и при уровне экскреции йода <49 мкг/л. Соответственно при уровне 
экскреции йода >50 мкг/л, что соответствует легкой степени йодного 
дефицита, или отсутствия такового (>100 мкг/л) самостоятельное про-
гностическое значение гипотироксинемии и высокого титра антител к 
тиреопероксидазе не является статистически значимым.
Заключение. Представленный алгоритм с высоким уровнем чув-
ствительности и специфичности позволяет прогнозировать риск 
невынашивания беременности во ІІ триместре. Показано высокую 
прогностическую значимость отклонений параметров, характери-
зующих йодно-тиреоидный гомеостаз, которая реализуется в пол-
ной мере в условиях йодного дефицита средней–тяжелой степени.
Ключевые слова: невынашивание беременности, йодный дефицит, 
алгоритм прогнозирования.

the logistic model for prediction of miscarriage  
in conditions of natural iodine deficiency
S.o. Gerzanych, o.Yu. Mulesa 

The article presents a logistic model for prediction of miscarriage in the 
second trimester in conditions of iodine deficiency, which is based on 
the accounting of clinical and laboratory evidence, in particular, the 
altered parameters of iodine-thyroid homeostasis.
The objective: development and practical application of the algorithm, 
which, based on the analysis of quantitative and qualitative parameters 
with high reliability, makes it possible to draw clinical conclusions and 
on their basis predict the risk of miscarriage in the second trimester of 
pregnancy.
Materials and methods. We examined 80 pregnant women living in 
conditions of natural iodine deficiency (50 women with spontaneous 
abortion in the second trimester of pregnancy and 30 women with in-
time deliveries). The parameters of iodine-thyroid homeostasis were 
assessed by iodine, free thyroxine and antibodies to thyreperoxidase 
levels. The algorithm is based on a pathometric recognition procedure 
with subsequent calculation of informative parameters, prognostic 
coefficients. 
Results. The result of the correct operation of the algorithm was a 
substantiated conclusion about the necessity for integrated accounting 
of the iodine-thyroid parameters in assessing the risk of miscarriage. 
It has also been established that the independent prognostic value of 
these indicators for a relatively high risk of miscarriage is realized only 
in conditions of the totality of their deviations and the level of iodine 
excretion < 49 μg/l. Accordingly, at an iodine excretion level >50 μg/l, 
corresponding to mild iodine deficiency, or lack of such (>100 μg/l), 
the independent prognostic value of hypothyroxinemia and high 
thyroid peroxidase antibodies level is not statistically significant.
Conclusion. The presented logistic model allows to predict the risk of 
miscarriage in the second trimester with a high level of sensitivity and 
specificity. The high prognostic significance of the deviations of iodine-
thyroid parameters, which is realized fully in the conditions of middle-
severe iodine deficiency, is shown.

Key words: logistic model for prediction of miscarriage, iodine deficiency.
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Особливості терапії безсимптомної бактеріурії  
у вагітних, які мали в анамнезі передчасні пологи
д.Г. коньков, а.в. старовєр
вінницький національний медичний університет імені м.І. Пирогова

Мета дослідження: вивчення клінічної ефективності пре-
парату рослинного походження Афлазин як додаткового 
до антибактеріальної терапії засобу при безсимптомній 
бактеріурії (ББУ) у вагітних з попередніми передчасними 
пологами. 
Матеріали та методи. Було обстежено 48 вагітних пацієн-
ток із передчасними пологами в анамнезі та ББУ. Двадцять 
шість вагітних увійшли до основної групи, їм додатково до 
антибактеріальної терапії (7 діб) призначали фітопрепарат 
Афлазин (14 діб). До групи порівняння увійшли 22 вагітні, 
які отримували лише антибактеріальну терапію (7 діб). За 
віком, анамнестичними захворюваннями сечовидільних ор-
ганів, перебігом вагітності пацієнтки були зіставні. Посіви 
сечі виконували за допомогою наборів стандартних пожив-
них середовищ для виявлення факультативно-анаеробних 
та аеробних мікроорганізмів. Основними критеріями порів-
няльного оцінювання клінічної ефективності терапії були: 
частота маніфестації патології сечових шляхів, передчас-
них пологів й народження дітей з низькою масою тіла, час-
тота рецидивів бактеріурії.
Результати. У вагітних із попередніми передчасними полога-
ми збудником ББУ у 75,0% була E. сoli. Найбільшу чутливість 
E. coli проявляла до амоксициліну/клавуланату, найменше 
виділені культури були чутливі до ампіциліну та цефтріаксо-
ну. При додаванні до основної антибактеріальної терапії фі-
топрепарату Афлазин відзначали достовірне зниження час-
тоти рецидивів ББУ через 14 тиж після лікування (р=0,01), 
зменшення кількості випадків пієлонефриту під час вагітності 
(р=0,047) та малого для гестаційного віку плода (р=0,047).
Заключення. використання препарату рослинного похо-
дження Афлазин на додаток до антибактеріальної терапії 
для лікування безсимптомної бактеріурії мало виражену 
клінічну ефективність (зниження частоти рецидивів без-
симптомної бактеріурії протягом вагітності, зменшення ви-
падків пієлонефриту та народження дитини із низькою ма-
сою тіла). Не було відзначено жодних побічних ефектів та 
алергійних реакцій на фітопрепарат Афлазин.
Ключові слова: безсимптомна бактеріурія, вагітність, пе-
редчасні пологи, пієлонефрит, антибіотикотерапія, Афлазин.

Передчасні пологи (ПП) є основною причиною дитячої 
захворюваності та смертності у світі. Частота ПП стано-

вить від 4 до 15%, простежується певна тенденція до підви-
щення даного показника щороку. Частка недоношених ново-
народжених у структурі перинатальних втрат знаходиться у 
межах 48–58%. Серед мертвонароджених недоношені ново-
народжені становлять понад 50%, а серед померлих у ранній 
неонатальний період – 70–80%. Показник перинатальної 
смертності при невиношуванні вагітності у 30–40 разів ви-
щий, ніж під час термінових пологів. Неонатальна захворю-
ваність, що пов’язана з ПП, включає респіраторний дистрес-
синдром, некротичний ентероколіт та внутрішньошлуночко-
ві крововиливи; довгострокові наслідки включають затримку 
розвитку та порушення когнітивної функції [4].

Одним з етіологічних факторів, що асоціюються із ри-
зиком виникнення ПП, є безсимптомна бактеріурія (ББУ). 

Наявність у середній порції сечі більше 100 000 бактерій/мл 
з менш ніж 20 лейкоцитами у полі зору, що були визначені 
двічі з інтервалом більше 24 год (один той самий вид мікро-
організмів), як правило, свідчать про ББУ [10]. ББУ діагнос-
тують приблизно у 6% всіх вагітних (від 2,5 до 13% залежно 
від низки факторів, таких, як вік, сексуальна активність і со-
ціально-економічні умови). ББУ характеризується стійким 
рецидивним перебігом із низьким відсотком самовилікову-
вання, високою ймовірністю маніфестації у симптоматичну 
форму інфекції. ББУ слід вирізняти як патологічний стан се-
чових шляхів, що пов’язаний не лише із підвищеним ризиком 
інфекцій сечових шляхів (цистит та пієлонефрит) у вагітних, 
але й також тим, що підвищує ризик розвитку прееклампсії, 
гіпертензії, анемії та післяпологового ендометриту, а з боку 
плода – затримкою внутрішньоутробного розвитку, розви-
тком вроджених аномалій і, як наслідок, збільшенням ризику 
перинатальної смертності [1, 7, 8, 9]. 

Скринінгові тести, що часто використовують в установах 
первинної медичної допомоги (дипстік та пряма мікроско-
пія), мають погану позитивну та негативну прогностичну цін-
ність для виявлення бактеріурії у безсимптомних вагітних. 
Культуральний метод дослідження сечі є «золотим стандар-
том» для виявлення ББУ й використовується для рутинного 
скринінгу у популяції з низькою поширеністю ББУ. 

За даними більшості авторів, етіологія збудників ББУ 
у вагітних не відрізняється від такої для загальної популя-
ції [7, 10]. Найбільш частими збудниками є грамнегативні 
умовно-патогенні мікроорганізми, що належать до сімейства 
Enterobacteriaceae: Е. coli – 60–85%, S. saprophyticus – 5–20%, 
P. mirabilis – 4% [10]. Набагато рідше виявляють: Candida 
spp., Chlamydia trachomatis, мікоплазми [10]. Загальновизна-
но, що основний шлях інфікування – висхідний.

Запропоновані клінічними рекомендаціями Європей-
ської асоціації урології схеми антибактеріальної терапії без-
симптомної бактеріурії у вагітних у першу чергу передбача-
ють високу безпеку обраних препаратів при достатній їхній 
ефективності [6]:

•  нітрофурантоїн – 100 мг двічі на добу протягом 3–5 діб (уни-
кати при недостатності глюкозо-6-фосфатдегідрогенази);

•  амоксицилін – 500 мг тричі на добу протягом 5–7 діб 
(висока /зростаюча резистентність уропатогенів);

•  коамоксицилін /клавуланат – 500 мг двічі на добу про-
тягом 5–7 діб;

•  цефалексин – 500 мг тричі на добу протягом 5–7 діб 
(висока/зростаюча резистентність уропатогенів);

•  триметоприм – двічі на добу протягом 3–5 діб (уникати 
у І та ІІІ триместрах);

•  фосфоміцин – 3 г одноразово.
Стійкість сучасних збудників неускладнених сечових 

інфекцій до амоксициліну висока й становить від 30 до 70%. 
Рівень резистентності уропатогенів до препаратів триме-
топриму та цефалексину, у свою чергу, вище допустимого 
для емпіричної антибіотикотерапії (10–20%). Фактично для 
лікування ББУ вагітних у нашому арсеналі наявні інгібіто-
розахищені амінопеніциліни (амоксицилін/клавуланат), це-
фалоспорини третьої генерації та фосфоміцин. Оцінювання 
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ефективності терапії також є недостатньо адекватним і, як 
правило, орієнтоване на стан органів сечовидільної системи, 
що включає персистування та/або рецидив ББУ, розвиток 
циститу й пієлонефриту [6]. 

Незважаючи на те що сьогодні інтенсивно проводять до-
слідження впливу інфекційного чинника сечовивідних шляхів 
організму матері на виникнення патологічного процесу у фето-
плацентарному комплексі, ще остаточно не вироблені терапев-
тично-діагностичні алгоритми, підходи до терапії та тактика 
ведення вагітних в амбулаторних та стаціонарних умовах. Це 
пов’язано також з тим, що призначення деяких антибактері-
альних препаратів призводить до збільшення кількості пато-
логічних станів новонароджених (застосування клавуланової 
кислоти підвищує частоту некротичного ентероколіту, а нітро-
фурантоїну – гемолітичної анемії). Ураховуючи це, безперечно 
виникає необхідність у розробленні додаткових методів, які б 
покращили ефективність та забезпечили безпеку призначеного 
лікування. 

У цьому напрямку заслуговує на увагу призначення фі-
топрепаратів у комплексі терапевтичних заходів у лікуванні 
вагітних, адже фітотерапевтичні препарати мають виражену 
лікувальну активність та менший спектр побічних ефектів, 
менш токсичні, а їхня фармакодинаміка дозволяє впливати 
одночасно на декілька патогенетичних ланок. Широкий діа-
пазон терапевтичної дії дозволяє їхнє тривале застосування, 
оптимізує базисну терапію патологій; лікування фітопрепа-
ратами можливо в амбулаторних умовах, у тому числі і як 
продовження основної терапії.

Фітотерапія у формі монолікування або додаткової те-
рапії продемонструвала свою ефективність у веденні вагіт-
них з гострими та хронічними захворюваннями сечовиділь-
них шляхів, нефролітіазу та гіперкристалурії [13, 14]. Однак 
думки щодо використання їх при ББУ на додаток до анти-
бактеріальної терапії доволі суперечливі [2, 5]. При цьому 
всі дослідники єдині у тому, що серед фітопрепаратів для 
терапії ББУ перевагу потрібно віддавати стандартизованим 
екстрактам, що мають більш високу концентрацію активних 
речовин, можуть зберігатися протягом тривалого періоду, 
мають високий рівень біоактивності та легко засвоюються 
організмом. 

Щодо цього достатньо вирізняється препарат рослинного 
походження Афлазин, до складу якого входить патентований 
екстракт гібіскусу, який зумовлює фармакологічні власти-
вості препарату – протизапальний, бактеріостатичний, анти-
адгезивний та протинабряковий ефекти [2,3].

мета дослідження: вивчення клінічної ефективності 
препарату рослинного походження Афлазин як додаткового 
до антибактеріальної терапії засобу при ББУ у вагітних з по-
передніми передчасними пологами. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідженні взяли участь 26 вагітних основної групи із 

передчасними пологами в анамнезі та ББУ, яким додатково 
до антибактеріальної терапії (7 діб) був призначений пре-
парат рослинного походження Афлазин по 1 капсулі двічі 
на добу (14 діб). До групи порівняння увійшли 22 вагітні із 
передчасними пологами в анамнезі та ББУ, які отримували 
лише антибактеріальну терапію (7 діб). Усі жінки на момент 
лікування перебували на клінічній базі кафедри акушерства 
та гінекології № 1 ВНМУ імені М.І. Пирогова. 

Критерії включення пацієнток у дослідження: 
– вагітні із діагностованою ББУ;
– наявність в анамнезі передчасних пологів без істміко-

цервікальної недостатності; 
– бажання та можливість жінок брати участь у дослідженні.
ББУ була верифікована наявністю у середній порції сечі 

більше 100 000 бактерій/мл з менш ніж 20 лейкоцитами у 

полі зору, що були визначені двічі з інтервалом більше 24 год 
(один той самий вид мікроорганізмів).

Посіви сечі виконували за допомогою наборів стандарт-
них поживних середовищ для виявлення факультативно-ана-
еробних та аеробних мікроорганізмів. Посіви інкубували при 
температурі 37°С протягом 18 год. У разі появи росту підра-
ховували загальну кількість колоній й кожного виду окремо, 
ступінь колонізації в КУО/мл. Видову ідентифікацію виді-
лених бактеріальних культур проводили за загальноприй-
нятими методиками. У разі позитивного результату бакте-
ріологічного посіву визначали чутливість мікроорганізму до 
наступних антибактеріальних препаратів: ампіцилін, цефа-
лексин, цефтріаксон, амоксицилін/клавуланат, еритроміцин, 
кліндаміцин. 

Основними критеріями порівняльного оцінювання клі-
нічної ефективності терапії досліджуваних груп були: часто-
та маніфестації патології сечових шляхів (циститу або пієло-
нефриту), передчасних пологів й народження дітей з низькою 
масою тіла, частота рецидивів бактеріурії. 

Дослідження відповідало принципам, викладеним у Гель-
сінській декларації (1989), Сеул (2008). Усі жінки, які були 
задіяні у дослідженні, були ознайомлені з його умовами, дією 
препаратів та давали письмову згоду на участь.

Статистичний аналіз був проведений з використанням 
програми Statistica 6.0. Відносний ризик (ВР), його стандарт-
на похибка та довірчий інтервал 95% розраховували за нижче 
наведеними формулами:

де ВР – відносний ризик, 
а – кількість жінок із позитивним (поганим) результатом 

в основній групі, 
b – кількість жінок із негативним (добрим) результатом 

в основній групі, 
c – кількість жінок із позитивним (поганим) результатом 

в групі порівняння, 
d – кількість жінок із негативним (добрим) результатом 

в групі порівняння. 
Стандартна похибка щодо ризику визначалася як:

де СП – стандартна похибка, 
ВР – відносний ризик, 
а – кількість вагітних жінок із позитивним (поганим) ре-

зультатом в основній групі, 
b – кількість вагітних з негативним (добрим) результатом 

в основній групі, 
c – кількість вагітних із позитивним (поганим) результа-

том в групі порівняння, 
d – кількість жінок із негативним (добрим) результатом 

в групі порівняння.
Та 95% довірчий інтервал:

де ДІ – довірчий інтервал, 
ВР – відносний ризик, 
СП – стандартна похибка, 
а – кількість вагітних із позитивним (поганим) результа-

том в основній групі, 
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b – кількість вагітних з негативним (добрим) результатом 
в основній групі, 

c – кількість вагітних із позитивним (поганим) результа-
том в групі порівняння, 

d – кількість жінок із негативним (добрим) результатом 
в групі порівняння.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вік вагітних із попередніми передчасними пологами з 
основної клінічної групи у середньому становив 26,7±2,9 
року, у групі порівняння аналогічний показник був 
26,05±3,3 року. Відповідно до даних анамнезу нами було 
виявлено, що у вагітних нашого проспективного клініч-
ного дослідження відзначалась патологія сечовидільної 
системи (СВС) запального генезу у 18 (37,5%) випадках, 
а саме – хронічний цистит зазначили 4 (15,4%) жінки з 
основної групи та 3 (13,6%) – з групи порівняння; про хро-
нічний пієлонефрит повідомили 8 (30,8%) вагітних осно-
вної групи та 6 (27,3%) пацієнток із групи порівняння, при 

тому, що у більшості випадків нами відзначена поєднана 
запальна патологія СВС. 

Слід зазначити, що усі жінки, які були задіяні нами у 
клінічному дослідженні, не висловлювали жодних специ-
фічних скарг щодо СВС. ББУ була виявлена у ході прове-
дення скринінгу у термінах вагітності між 13 та 16 тижнями 
гестації. Достатньо цікавими виявилися результати пере-
бігу вагітності у І триместрі у жінок із ББУ. У 10 (20,8%) 
вагітних пацієнток були кров’яні виділення, у 14 (29,2%) 
жінок виявляли ознаки раннього гестозу, в 11 (22,9%) па-
цієнток була діагностована анемія та у 17 (35,4%) був вери-
фікований бактеріальний вагіноз. На момент включення у 
дослідження 12 (25,0%) пацієнток отримували прогестагени 
(оральні та вагінальні форми), 42 (87,5%) вагітні – препара-
ти фолієвої кислоти та 18 (37,5%) – полівітаміни.

Під час проведення бактеріологічного дослідження сечі 
спектр виділеної флори був представлений коменсалами сімейств 
Enterobacteriaceae, Staphylococcus та Streptococcus (табл. 1).

Найбільш часто висівали представників Enterobacteriaceae, 
серед яких переважним видом були E. coli (75,0%) в основній 

Таблиця 1
Результати бактеріологічного дослідження сечі у жінок із ББУ та анамнестичними передчасними пологами, абс. число (%)

Таблиця 2
Визначення чутливості до антибіотиків збудників ББУ у вагітних із попередніми передчасними пологами, абс. число (%)

Таблиця 3
Результати бактеріологічного дослідження сечі у жінок із ББУ після лікування, абс. число (%)

Збудник Основна клінічна група, n=26 Група порівняння, n=22

Escherichia сoli 20 (76,9) 16 (72,7)

Enterococcus faecalis 2 (7,7) -

Staph. epidermidis 2 (7,7) 1 (4,5)

Str. faecalis - 3 (13,6)

Str. saprophyticus 2 (7,7) -

Cytrobacter spp. - 2 (9,1)

Препарат Чутливі Слабкочутливі Резистентні

Ампіцилін 16 (33,3) 18 (37,5) 14 (29,2)

Амоксацилін/ 
клавуланат

36 (75,0) 10 (20,8) 2 (4,2)

Цефолексин 25 (52,1) 15 (31,2) 8 (16,7)

Цефтріаксон 16 (33,3) 32 (66,7) -

Еритроміцин 14 (29,2) 18 (37,5) 6 (12,5)

Кліндаміцин 8 (16,7) 30 (62,5) 10 (20,8)

Збудник Основна клінічна група, n=26 Група порівняння, n=22

Після лікування

Escherichia сoli 1 (3,8) 2 (9,1)

Enterococcus faecalis - -

Staph. epidermidis - -

Str. faecalis - 1 (4,5)

Str. saprophyticus - -

Cytrobacter spp. - -

Через 14 тиж після лікування

Escherichia сoli 3 (11,5) 7 (31,8)

Enterococcus faecalis - -

Staph. epidermidis - -

Str. faecalis - 2 (9,1)

Str. saprophyticus - -

Cytrobacter spp. - 1 (4,5)
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групі – 20 (76,9%) та у групі порівняння – 16 (72,7%). Пооди-
нокі ізоляти Cytrobacter spp. були представлені тільки у групі 
порівняння – 2 (9,1%). 

Грампозитивна флора була представлена Staphylococcus 
spp., штами Staph. epidermidis – загалом у 3 (6,25%), а саме: 
в основній групі – 2 (7,7%) та у групі порівняння – 1 (4,5%); 
Streptococcus spp. – у 5 (10,4%): в основній групі штами Str. 
saprophyticus – 2 (7,7%) та у групі порівняння штами Str. 
faecalis – 3 (13,6%); штами Enterococcus faecalis лише в осно-
вній групі – 2 (7,7%). 

Найбільшу чутливість E. coli проявляла до амоксицилі-
ну/клавуланату, найменше виділені культури були чутливі 
до ампіциліну та цефтріаксону (табл. 2).

На підставі отриманих результатів можна припустити, 
що основним механізмом стійкості кишкової палички до 
β-лактамних антибіотиків є продукція β-лактамази широкого 
спектра. Ураховуючи високий рівень стійкості грамнегатив-
них бактерій до ампіциліну, ми не використовували зазна-
чений препарат для лікування ББУ у даному клінічному до-
слідженні. Хоча у багатьох керівництвах з лікування ББУ у 
вагітних β-лактамні антибіотики відносять до засобів першо-
го вибору. Також слід відзначити низьку чутливість до ери-
троміцину та кліндаміцину виділених культур Streptococcus 
spp. та Staphylococcus spp.

Усі вагітні із анамнестичними передчасними полога-
ми та верифікованою ББУ отримували персоніфіковану 
антибактеріальну терапію згідно з результатами антибі-
отикограми протягом 7 діб (табл. 2). На додаток до анти-
бактеріальної терапії всі вагітні основної клінічної групи 
отримували препарат рослинного походження Афлазин по 
1 капсулі два рази на добу, загальна тривалість терапії ста-
новила 14 діб.

Через 10 діб після закінчення лікування було проведено 
бактеріологічне дослідження (табл. 3).

Нами був виявлений 1 (3,8%) випадок ББУ у вагітних з 
основної клінічної групи проти 3 (13,6%) – у пацієнток з гру-
пи порівняння (ВР 0,25; 95% ДІ: 0,02–2,63; р=0,25). Тоді як 
через 14 тиж після лікування відносний ризик становив 0,16, 
95% ДІ: 0,04–0,68; р=0,01, із достатньо високим рецидивом 
ББУ щодо штамів Escherichia сoli у вагітних з групи порів-
няння – 7 (31,8%).

Окрім частоти рецидивів бактеріурії, для оцінювання клі-
нічної ефективності терапії досліджуваних груп нами були 
проаналізовані кількість випадків маніфестації патології се-
човивідних шляхів, випадки перинатальної патології та стан 
новонароджених залежно від обраного методу лікування 
ББУ (табл. 4). Відповідно до результатів нашого досліджен-
ня було доведено, що використання фітопрепарату Афлазин 

протягом 14 діб на додаток до антибактеріальної терапії при 
ББУ у вагітних із попередніми передчасними пологами до-
стовірно зменшувало кількість випадків МГВП (ВР 0,11; 95% 
ДІ: 0,012–0,97; р=0,047) та пієлонефриту (ВР 0,18; 95% ДІ: 
0,033–0,98; р=0,047).

Також у вагітних, які отримували препарат рослинного 
походження Афлазин, не було відзначено жодного випадку 
прееклампсії та ЗВУР, на відміну від пацієнток, які отри-
мували лише антибактеріальну терапію (9,1% та 9,1% відпо-
відно). Стосовно випадків ПП (ВР 0,14; 95% ДІ: 0,015–1,27; 
р=0,08), ПРПО (ВР 0,28; 95% ДІ: 0,06–1,25; р=0,096) та цис-
титу (ВР 0,14; 95% ДІ: 0,015–1,27; р=0,08) достовірної відмін-
ності не відзначали.

Також хотілося б зазначити добру переносимість пре-
парату Афлазин, відсутність побічних ефектів та алергійних 
реакцій

Отже, проведене проспективне дослідження встанови-
ло, що додавання до антибактеріальної терапії фітопрепара-
ту Афлазин вагітним із ББУ та попередніми передчасними 
пологами приводило до достовірного зменшення рецидивів 
безсимптомної бактеріурії протягом вагітності, зменшення 
випадків пієлонефриту та народження дитини із низькою ма-
сою тіла.

ВИСНОВКИ
1. Використання препарату рослинного походження Аф-

лазин додатково до антибактеріальної терапії для лікування 
безсимптомної бактеріурії має виражену клінічну ефектив-
ність.

2. Додаткове призначення фітопрепарату Афлазин спри-
яло зниженню частоти рецидивів безсимптомної бактеріурії 
протягом вагітності (ВР 0,16; 95% ДІ: 0,04–0,68; р=0,01).

3. Застосування препарату Афлазин дозволило достовір-
но зменшити кількість випадків пієлонефриту під час вагіт-
ності (ВР 0,18; 95% ДІ: 0,033–0,98; р=0,047) та МГВП (ВР 
0,11; 95% ДІ: 0,012–0,97; р=0,047).

4. Під час проведення дослідження клінічної ефективнос-
ті фітопрепарату Афлазин не було відзначено жодних побіч-
них ефектів та алергійних реакцій, що підтверджує безпеку 
препарату.

Перспективи подальших досліджень. Результати, що 
були отримані під час проведення дослідження клінічної 
ефективності препарату рослинного походження Афлазин 
при безсимптомній бактеріурії у вагітних із анамнестичними 
передчасними пологами, дадуть можливість надалі розробити 
оптимальний терапевтичний алгоритм зазначеної патології.

Конфлікт інтересів: відсутній.

Таблиця 4
Аналіз перинатальної та екстрагенітальної патології у жінок із ББУ залежно від способу лікування, абс. число (%)

Перинатальні наслідки
Основна клінічна група, 

n=26
Група порівняння, n=22 ВР; 95% ДІ; р

Загроза передчасних пологів 1 (3,8) 5 (22,7) 0,14; 0,015–1,27; 0,08

Прееклампсія - 2 (9,1) -

МГВП/ЗВУР 1 (3,8)/- 6/2 (9,1) 0,11; 0,012–0,97; 0,047

ПРПО 3 (11,5) 7 (31,8) 0,28; 0,06–1,25; 0,096

Цистит 1 (3,8) 5 (22,7) 0,14; 0,015–1,27; 0,08

Пієлонефрит 2 (7,7) 7 (31,8) 0,18; 0,033–0,98; 0,047

Стан новонародженого за шкалою 
Апгар менше 7 балів

1 (3,8) 4 (18,2) 0,18; 0,018–1,75; 0,14

Примітки: МГВП/ЗВУР – малий для гестаційного віку плід/затримка внутрішньоутробного росту плода; ПРПО – передчасний розрив плідних оболонок.



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

56

А К У Ш Е Р С Т В О

Особенности терапии бессимптомной 
бактериурии у беременных, имевших в анамнезе 
преждевременные роды
д.Г. коньков, а.в. старовер

Цель исследования: изучение клинической эффективности препа-
рата растительного происхождения Афлазин в качестве дополни-
тельного к антибактериальной терапии средства при бессимптом-
ной бактериурии (ББУ) у беременных с предыдущими преждевре-
менными родами.
Материалы и методы. Были обследованы 48 беременных с пре-
ждевременными родами в анамнезе и ББУ. Двадцать шесть бере-
менных вошли в основную группу, им дополнительно к антибак-
териальной терапии (7 сут) назначали фитопрепарат Афлазин 
(14 сут). В группу сравнения вошли 22 беременные, получавшие 
только антибактериальную терапию (7 сут). По возрасту, анамне-
стическим заболеваниям органов мочевыделения, течению бере-
менности пациентки были сопоставимы. Посевы мочи выполняли 
при помощи наборов стандартных питательных сред для выявле-
ния факультативно-анаэробных и аэробных микроорганизмов. Ос-
новными критериями сравнительной оценки клинической эффек-
тивности терапии были: частота манифестации патологии мочевых 
путей, преждевременных родов и рождения детей с низкой массой 
тела, частота рецидивов бактериурии.
Результаты. У беременных с предыдущими преждевременными 
родами возбудителем ББУ в 75,0% была E. сoli. Наибольшую чув-
ствительность E. coli проявляла к амоксициллину/клавуланату, 
наименее выделенные культуры были чувствительны к ампицил-
лину и цефтриаксону. При добавлении к основной терапии фито-
препарата Афлазин отмечали достоверное снижение частоты реци-
дивов ББУ через 14 нед после лечения (р=0,01), уменьшение коли-
чества случаев пиелонефрита во время беременности (р=0,047) и 
малого для гестационного возраста плода (р=0,047).
Заключение. Использование препарата растительного происхожде-
ния Афлазин дополнительно к антибактериальной терапии для лече-
ния бессимптомной бактериурии имело выраженный клинический 
эффект (снижение частоты рецидивов бессимптомной бактериурии 
в течение беременности, уменьшение случаев пиелонефрита и рожде-
ния ребенка с низкой массой тела). Побочных эффектов и аллергиче-
ских реакций на фитопрепарат Афлазин отмечено не было.
Ключевые слова: бессимптомная бактериурия, беременность, пре-
ждевременные роды, пиелонефрит, антибиотикотерапия, Афлазин.

the features of therapy of asymptomatic bacteriuria 
in pregnant women who had previous  
preterm delivery
d.G. Konkov, A.v. Starover

The objective: investigation of the clinical efficacy of the phytodrug 
Aflazin, as an additive to antibacterial therapy in the treatment of 
asymptomatic bacteriuria (ABU) in pregnant women who had previous 
preterm labor.
Materials and methods. The study was conducted in 48 pregnant 
patients who had previous preterm labor and ABU. 26 pregnant women 
were in the main group, they were prescribed antibiotic Aflazin (14 
days) in addition to antibacterial therapy (7 days). The comparison 
group consisted of 22 pregnant women receiving antibiotic therapy 
only (7 days). By age, anamnestic diseases of the urinary tract, the 
patient’s pregnancy were comparable. Bacteriological investigation of 
urine specimens were performed using sets of standard nutrient media 
to identify facultative anaerobic microorganisms. The main criteria’s 
for a comparative assessment of the clinical effectiveness of therapy 
were: the frequency of manifestation of pathology of the urinary tract, 
preterm delivery and the birth of children with low body weight, the 
frequency of recurrences of bacteriuria.
Results. In pregnant women with previous preterm delivery, 75% 
of the causative agent of asymptomatic bacteriuria was E. soli. The 
highest sensitivity of E. coli was to amoxicillin clavulanate, less isolated 
cultures were susceptible to ampicillin and ceftriaxone. With the 
addition of phytodrug Aflazin, a significant decrease in recurrence rate 
of ABU was noted after 14 weeks of treatment (p=0,01), a decrease in 
the incidence of pyelonephritis during pregnancy (p=0,047) and IUGR 
(p=0,047).
Conclusions. The treatment by the herbal drug Aflazin, in addition to 
antibacterial therapy, had a pronounced clinical effect for the treatment 
of asymptomatic bacteriuria (reduction of recurrences of asymptomatic 
bacteriuria during pregnancy, reduction of cases of pyelonephritis 
and birth of a child with low body weight). Side effects and allergic 
reactions to the herbal drug Aflazin were not noted.

Key words: asymptomatic bacteriuria, pregnancy, preterm delivery, 
pyelonephritis, antibiotic therapy, Aflazin.
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Ефективність застосування препарату 
Магнефар В

6
 в акушерській практиці

о.а. диндар
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ

Мета дослідження: проведення порівняльного оцінювання 
ефективності та безпечності застосування у вагітних препа-
рату магнефар в

6 з іншими солями магнію щодо зниження 
частоти акушерських і перинатальних ускладнень.
Матеріали та методи. Проведено комплексне обстежен-
ня 60 вагітних, з яких 30 вживали фармпрепарат магне-
фар в

6 у добовій дозі 1500 мг магнію аспарагінату та 15 мг 
піридоксину гідрохлориду (основна група) і 30 – препарати 
інших солей магнію (група порівняння). Симптоми магні-
євого дефіциту визначено шляхом анкетного опитування. 
Проведено аналіз клінічного перебігу першої половини 
вагітності з визначенням частоти і структури ускладнень, 
рівня артеріального тиску, показників ультразвукових до-
сліджень, загальних та біохімічних аналізів крові, сечі, 
стану ліпідного і вуглеводного обмінів, системи гемостазу, 
системного імунітету залежно від препарату, що застосову-
вався для відновлення балансу магнію. 
Результати. Анкетування виявило стан магнієвого дефіциту 
в усіх вагітних. Основними ускладненнями перебігу першої 
половини вагітності визнані: загроза переривання вагітності; 
аборт, що розпочався; вагітність, що не розвивається; ранній 
гестоз; анемія; респіраторна вірусна інфекція; загострення 
екстрагенітальної патології; артеріальна гіпертензія. Під час 
аналізу показників вуглеводного та ліпідного обмінів, системи 
гемостазу, Т- і в-клітинних ланок імунітету у вагітних із гіпо-
магніємією виявлено стан інсулінорезистентності, підвищення 
атерогенного потенціалу, початкові прояви гіперкоагуляції, 
дисбаланс імунокомпетентних клітин на системному рівні.
Заключення. Корекція хронічного дефіциту магнію, прове-
дена фармпрепаратом магнефар в

6, забезпечила зниження 
частоти і тяжкості ускладнень перебігу вагітності, нормаліза-
цію показників артеріального тиску, вуглеводного та ліпідного 
обмінів, системи гемостазу, Т- і в-клітинних ланок імунітету.
Ключові слова: дефіцит магнію, ускладнення вагітності, 
Магнефар В6.

Проблема збереження репродуктивного здоров’я, зменшення 
акушерських та перинатальних ускладнень із урахуванням 

складної демографічної ситуації, що склалася в Україні про-
тягом останніх 10–15 років, виходить за межі медичної галузі і 
набуває загальнодержавного значення [2, 4, 5]. Серед численних 
факторів, що забезпечують життєдіяльність організму вагітної 
та плода, велике значення мають мікронутрієнти, які є необхід-
ними для нормального росту і функціонування клітин, тканин, 
органів і систем, попередження інфекцій, метаболізму основних 
класів поживних речовин, гормонів, медіаторів та інших біоло-
гічно активних сполук [6, 12]. У структурі патології елементно-
го статусу жінок недостатність магнію займає провідну позицію, 
зокрема поширеність дефіциту магнію серед жіночого населення 
є вищою в 1,3 разу, ніж серед чоловічого. Магній функціонує як 
кофактор більш ніж у 300 відомих ферментативних реакціях, чим 
можна пояснити його вплив на вуглеводний і ліпідний обміни, 
функціонування міометрія та нервової тканини. Добова потреба 
у магнії для жінок становить 280–300 мг, а у період вагітності і 
лактації збільшується на 20–30% – до 340–355 мг. Незважаючи 
на те що магній доволі поширений у природі, його дефіцит спо-

стерігається у популяції у 16–42%, а клінічні прояви виявляють 
значно частіше. На сьогодні недостатність магнію пов’язують із 
сучасними технологіями оброблення їжі, застосуванням міне-
ральних добрив, надлишком кальцію, патологічними станами 
тонкого кишечнику, ендокринними захворюваннями, фізичним 
та психологічним виснаженням, вагітністю і лактацією [3, 9, 15].

Особливе значення недостатність магнію набуває в аку-
шерсько-гінекологічній практиці. Гіпомагніємія під час ва-
гітності зумовлена значною потребою у цьому елементі, а 
також підвищеним виділенням його нирками. Важлива роль 
належить стану дефіциту магнію у генезі невиношування ва-
гітності: патологічна активація кальційзалежних контрактиль-
них реакцій в міометрії зумовлює виникнення загрози пере-
ривання вагітності, а також розвиток підвищеної збудливості 
центральної нервової системи з подальшою провокацією цен-
тральних механізмів спастичної реакції матки. Недостатність 
магнію призводить до збільшення секреції альдостерону, за-
тримці рідини в організмі і розвитку набряків. При гіпомагніє-
мії виникає відносна гіперестрогенія, що призводить до гіперп-
родукції ангіотензину печінкою, який, у свою чергу, підвищує 
рівень альдостерону в крові і артеріальний тиск. Дефіцит маг-
нію у вагітних проявляється, в основному, підвищенням нер-
вово-психічної і м’язової збудливості [1, 4, 11, 13]. 

Висока активність мікронутрієнтів визначається їхнім вза-
ємним впливом на метаболізм один одного, а також синергізмом 
і потенціюванням біологічних ефектів. Прикладом такої взаємодії 
є тандем магнію і вітаміну В

6. Піридоксин належить до важливих 
водорозчинних вітамінів, оскільки також бере участь у синте-
зі нейромедіаторів і багатьох ферментів, чинить нейро-, кардіо-, 
гепатотропну, а також гемопоетичну дію, сприяє відновленню 
енергетичних запасів, підтримці здоров’я шкіри, травного трак-
ту, імунної системи. Вітамін В6 покращує всмоктування магнію у 
травному тракті, слугує провідником для нього всередині клітини, 
підвищує проникність клітинної мембрани і фіксує іони магнію 
всередині клітини, попереджає їхнє виділення з організму. Аспара-
гінова кислота підвищує проникність клітинних мембран для іонів 
магнію та калію, переносить їх як ендогенну речовину, має вира-
жений афінітет до клітин на відміну від інших амінокислот. Солі 
аспарагінової кислоти дисоціюються лише у незначному ступені, 
внаслідок чого іони проникають у внутрішньоклітинний простір 
у формі комплексних сполук. Установлено, що аспарагінова кис-
лота, яка включається у цикл Кребса, нормалізує порушені спів-
відношення трикарбонових кислот, бере активну участь у синтезі 
АТФ, сприяє надходженню іонів K+ та Mg2+ всередину клітин і від-
новлює адекватну роботу іонних насосів в умовах гіпоксії. Шляхом 
зниження вмісту аміаку, аспарагінат нормалізує процеси збуджен-
ня і гальмування у нервових клітинах, стимулює імунну систему. 
Аспарагінова кислота сприяє перетворенню вуглеводів у глюкозу, 
що є важливим для нутритивної підтримки білково-енергетичного 
гомеостазу. Солі її мають адаптогенний ефект, підвищують витри-
валість і опірність організму до різноманітних стресових впливів, у 
тому числі таких, як вагітність і пологи. 

Запропоновано окремо вирізняти акушерські причини гі-
помагніємії і показання до магнезіальної терапії, а саме: 

– ранні гестози, 
– загроза мимовільного викидня та передчасних пологів, 
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– плацентарна недостатність, 
– затримка росту плода, 
– гіповітаміноз D, 
– юні першороділлі,
– часті (з інтервалом менше двох років) пологи, 
– стреси, 
– антифосфоліпідний синдром, 
– проведення діуретичної терапії,
– прееклампсія, 
– еклампсія, 
– біль у спині та попереку, 
–  біль та відчуття важкості у ділянках кістково-м’язових 

апоневрозів. 
Терапія препаратами магнію відіграє суттєву роль під час 

вагітності, пологів, післяпологової реабілітації, а також для про-
філактики гестаційного діабету та ожиріння. Широке викорис-
тання сульфату магнію пов’язано з високим ризиком розвитку 
побічних ефектів при швидкому введенні парентерально, справ-
ляє незначний ефект щодо профілактики передчасних пологів, 
обмежене вузьким переліком нозологій [8, 10, 14]. 

мета дослідження: проведення порівняльного оцінюван-
ня ефективності та безпечності застосування у вагітних пре-
парату Магнефар В

6 з іншими солями магнію щодо зниження 
частоти акушерських і перинатальних ускладнень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У рамках дослідження проведено комплексне обстеження 

60 жінок репродуктивного віку від 18 до 40 років (середній 
вік – 26,3±1,5 року) з підтвердженою матковою вагітністю, 
терміном від встановлення діагнозу до 21-го тижня+6 днів. 

До основної групи спостереження увійшли 30 вагітних, які з 
метою профілактики акушерських і перинатальних ускладнень 
вживали фармпрепарат Магнефар В6, що є органічною комбінаці-
єю магнію аспарагінату (500 мг) і піридоксину гідрохлориду (5 мг) 
європейського виробництва – заводу «Біофарм» (Польща). Пре-
парат застосовували у добовій дозі 1500 мг магнію аспарагінату 
та 15 мг піридоксину гідрохлориду. Добову дозу розподіляли на 3 
вживання. Термін застосування – протягом першої половини ва-
гітності. Тридцять вагітних, які вживали препарати інших солей 
магнію, увійшли до групи порівняння. 

Розподілення вагітних на групи проведено з дотриман-
ням принципу рандомізації. Перед формуванням груп спо-
стереження усім вагітним запропоновано підписання поін-
формованої згоди щодо участі у клінічному дослідженні.

Діагностику дефіциту магнію проводили за клінічними 
симптомами. Функціональні проби, що розроблені для оціню-
вання вмісту магнію у біологічних середовищах організму, ма-
ють низьку чутливість щодо відображення стану гіпомагніємії 
у зв’язку з відсутністю кореляції між сироватковим і внутріш-
ньотканинним вмістом магнію. У плазмі крові концентрація 
іонів магнію є незначною, також відома динамічність його ви-
мивання з депо у випадках зниження внутрішньоклітинної кон-
центрації. Сьогодні не існує доступних швидких і точних тестів 
для оцінювання магнієвого гомеостазу [3, 9, 14]. 

З метою визначення симптомів магнієвого дефіциту, пси-
хоемоційного стану та оцінювання клінічної ефективності ліку-
вання у всіх вагітних тричі протягом першої половини вагітнос-
ті (під час першого відвідування жіночої консультації з приводу 
підтвердження вагітності, встановлення її терміну і надання ре-
комендацій, через 10 та 30 днів від початку корекції магнієвого 
дефіциту) проведено анкетне опитування. Під час проведення 
анкетування реєстрували симптоми дефіциту магнію: 

– загальну втомлюваність, 
– сонливість/порушення сну, 
– пришвидшене серцебиття, 
– відчуття тривожності/страху, 
– дратівливість, 

– парестезії, 
– судоми м’язів, 
– біль у попереку, 
– підвищення тонусу матки, 
–  біль та відчуття важкості у ділянках кістково-м’язових 

апоневрозів, 
– закрепи.
Під час аналізу анамнестичних даних систематизовано ві-

кові категорії вагітних, екстрагенітальну і генітальну патоло-
гію, репродуктивну функцію, клінічний перебіг першої поло-
вини вагітності з визначенням частоти і структури ускладнень 
залежно від препарату, що застосовувався для лікування пору-
шень магнієвого балансу. Проведено визначення рівня артері-
ального тиску (АТ), ультразвукові дослідження, загальні ана-
лізи крові та сечі, дослідження показників ліпідного (загаль-
ний холестерин, В-ліпопротеїди, тригліцериди, ліпопротеїди 
низької щільності – ЛПНЩ, ліпопротеїди високої щільності 
– ЛПВЩ) та вуглеводного обмінів (глюкоза, імунореактив-
ний інсулін, індекс Саrо), системи гемостазу (гематокрит (ГТ), 
активований частковий тромбіновий час (АЧТЧ), протром-
біновий індекс (ПІ), тромбіновий час (ТЧ), антитромбін ІІІ 
(АТ ІІІ), фібриноген (ФБ), етаноловий тест (ЕТ), кількість 
тромбоцитів (Тр), спонтанна агрегація тромбоцитів (САТр), 
D-димер), основних показників системного імунітету (CD3+, 
CD4+, CD8+, CD16+, CD20+, CD23+, лізоцим). Дослідження 
проводили за стандартними методиками [6, 8].

Статистичне оброблення отриманих даних проведено з 
використанням програми Statistica for WINDOWS v.8.0.550 
(StatSoft, USA). Достовірність різниці середніх значень визна-
чали з обчисленням t-критерію Стьюдента. Різницю між вели-
чинами, які порівнювали, вважали достовірною при р<0,05 [7].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У структурі соматичної патології обстежених вагітних 
основне місце посідали захворювання серцево-судинної сис-
теми (18,3%), травного тракту (16,7%), органів дихальної сис-
теми (13,3%), нирок (11,7%), ендокринопатії (10,0%) та вари-
козна хвороба вен нижніх кінцівок (8,3%).

Аналіз гінекологічного анамнезу обстежених вагітних виявив:
– порушення менструального циклу – у 23,3%, 
– запальні процеси внутрішніх статевих органів – у 21,7%, 
–  оперативні втручання на матці, маткових трубах та яєч-

никах – у 16,7%, 
– безплідність – у 8,3% випадків. 
За результатами оцінювання репродуктивної функції да-

ного контингенту жінок встановлено, що акушерський анам-
нез був обтяжений:

– «1–2 мимовільними викиднями» – у 16,7%; 
– звичним невиношуванням вагітності – у 6,7%; 
– абортом, що не відбувся, – у 8,3%; 
– пізніми мимовільними викиднями – у 3,3%,
– передчасними пологами – у 6,7%.
Це свідчить про значний рівень репродуктивних втрат в 

анамнезі вагітних на сучасному етапі.
Проведене анкетування виявило стан магнієвого дефіциту: 
– серцебиття відзначено у 28,3%, 
– загальна втомлюваність – у 35,0%,
– сонливість/порушення сну – у 30,0%,
– відчуття тривожності/страху – у 38,3%, 
– дратівливість – у 45,0%, 
– парестезії – у 48,3%, 
– судоми м’язів – у 20,0%, 
–  біль та відчуття важкості у ділянках кістково-м’язових 

апоневрозів – у 23,3%, 
– біль у попереку – у 20,0%, 
– закрепи – у 21,6% вагітних.
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Після проведеної корекції магнієвого дефіциту фармпре-
паратом Магнефар В6, що вживали вагітні основної групи, та 
іншими солями магнію, які застосовували у вагітних групи 
порівняння, відзначено суттєве покращання самопочуття 
в усіх жінок, кількість скарг зменшилась. Зокрема, вагітні 
основної і порівняльної груп через 10 днів від початку ліку-
вання препаратами магнію скаржились:

– на пришвидшене серцебиття – 6,7% і 13,3%; 
– загальну втомлюваність – 10,0% і 16,7%; 
– сонливість/порушення сну – 6,7% і 10,0%; 
– відчуття тривожності/страху – 6,7% і 16,7%; 
– дратівливість – 10,0% і 23,3%; 
– парестезії – 10,0% і 16,7%; 
– судоми м’язів – 3,3% і 10,0%, 
– біль у попереку – 10,0% і 16,7%; 
–  біль та відчуття важкості у ділянках кістково-м’язових 

апоневрозів – 6,7% і 13,3%; 
– закрепи – 10,0% і 13,3% жінок відповідно.
Через місяць від початку терапії дві (6,7%) вагітні осно-

вної групи спостереження скаржились на залишкові явища 
парестезії, у той час як у групі порівняння фіксували скарги 
на загальну втомлюваність у трьох (10,0%), порушення сну – у 
двох (6,7%), дратівливість – у чотирьох (13,3%), парестезії – у 
трьох (10,0%), закрепи – у двох (6,7%) вагітних. Досягнення 
швидкого результату покращання самопочуття і зменшення 
проявів магнієвого дефіциту у вагітних, які використовували 
Магнефар В

6, пояснюється наявністю комбінованого впливу 
магнію аспарагінату з піридоксином, що покращують фарма-
кодинаміку і фармакокінетику один одного, а за рахунок хе-
латної форми мають більш високу біодоступність порівняно з 
іншими сполуками магнію.

Клінічний перебіг першої половини вагітності у 8 (26,7%) 
жінок групи порівняння ускладнився за рахунок загрози ми-
мовільного переривання вагітності; аборту, що розпочався, – у 
2 (6,7%); аборту, що не відбувся, – в 1 (3,3%) випадку; репро-
дуктивні втрати становили 10,0%. Критеріями встановлення 
діагнозу загрози переривання вагітності слугували: скарги на 
тягнучий характер болю внизу живота; ультразвукові ознаки 
локального гіпертонусу матки, а у разі аборту, що розпочався, – 
наявність ретрохоріальної гематоми, іноді – приєднання незна-
чних кров’янистих виділень зі статевих шляхів. У разі розвитку 

клінічних проявів загрози переривання вагітності та аборту, що 
розпочався, вагітних госпіталізували у відділення гінекології. 
Середня тривалість стаціонарного лікування для жінок групи 
порівняння становила 14,5±1,5 доби. Гіпомагніємія є незалеж-
ним і доведеним чинником ризику розвитку раннього гестозу. 
За нашими даними, ранній гестоз розвивався у 4 (13,3%) жінок 
групи порівняння. У разі розвитку середньотяжких і тяжких 
форм захворювання тривалість перебування вагітних у стаціо-
нарі становила 11,9±1,1 доби. Аналогічна закономірність була 
характерною і для інших ускладнень першої половини вагітнос-
ті. Так, значно частіше, ніж в основній групі, у вагітних групи 
порівняння розвивалась анемія (10,0%), приєднувалась респі-
раторна вірусна інфекція (10,0%), діагностували загострення 
екстрагенітальної патології (6,7%).

Установлені нами закономірності свідчать про негатив-
ний вплив гіпомагніємії на клінічний перебіг першої полови-
ни гестації, особливо щодо високої частоти невиношування 
вагітності та репродуктивних втрат (табл. 1). 

Під час оцінювання перебігу першої половини вагітнос-
ті у жінок основної групи відзначено тенденцію до зниження 
частоти ускладнень стосовно вагітних групи порівняння. Так, 
меншою в 1,6 разу була кількість випадків загрози перериван-
ня вагітності; аборту, що розпочався, та симптомів раннього 
гестозу – у 2 рази; анемії вагітних – у 3 рази; приєднання симп-
томів респіраторної вірусної інфекції – в 1,5 разу. Важливим 
є той факт, що репродуктивних втрат у даного контингенту 
жінок протягом першої половини вагітності не спостерігалось. 
Застосування лікувально-профілактичних заходів із залучен-
ням препарату Магнефар В

6 дозволило скоротити кількість 
ліжко-днів у вагітних під час госпіталізації з загрозою перери-
вання вагітності до 9,4±1,1 доби, а при проявах раннього гесто-
зу – до 7,8±1,2 доби. Отже, на нашу думку, зниження частоти 
ускладнень протягом першої половини вагітності буде сприя-
ти фізіологічному її перебігу у подальшому та позитивно по-
значиться на стані вагітної, плода і новонародженого. 

Аналіз рівня АТ засвідчив, що в 11 (18,3%) вагітних із гі-
помагніємією виявлено 1-й ступінь артеріальної гіпертензії. 
Оцінювання рівня АТ на тлі проведеної терапії препаратом 
Магнефар В6 виявило нормалізацію показників, у той час як 
у вагітних, що застосовували препарати інших солей магнію, 
дані показники залишались достовірно вищими (табл. 2). 

Таблиця 1
Ускладнення перебігу першої половини вагітності в обстежених жінок, абс. число (%)

Таблиця 2
Показники артеріального тиску в обстежених вагітних, M±m

Ускладнення Група порівняння, n=30 Основна група, n=30

Загроза переривання вагітності 8 (26,7) 5 (16,7)*

Аборт, що розпочався 2 (6,7) 1 (3,3)*

Аборт, що не відбувся 1 (3,3) -

Мимовільне переривання вагітності 1 (3,3) -

Ранній гестоз 4 (13,3) 2 (6,7)*

Анемія вагітних 3 (10,0) 1 (3,3)*

Респіраторна вірусна інфекція 3 (10,0) 2 (6,7)*

Загострення екстрагенітальної патології 2 (6,7) 2 (6,7)

Примітка. * – Різниця достовірна щодо групи порівняння (р<0,05).

Примітки: * – різниця достовірна до лікування/після лікування (р<0,05);  ** – різниця достовірна щодо групи порівняння після лікування (р<0,05).

Показник
Група порівняння, n=30 Основна група, n=30

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

Систолічний АТ, мм рт.ст. 149,2±1,7 140,4±0,6* 148,4±1,9 125,9±0,8*, **

Діастолічний АТ, мм рт.ст. 92,3±0,5 83,6±0,8* 91,2±0,6 79,2±0,9*, **
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Під час аналізу показників вуглеводного і ліпідного обмінів 
у вагітних до початку терапії виявлено стан інсулінорезистент-
ності, про що свідчить підвищений рівень імунореактивного 
інсуліну при одночасному зниженні індексу Саrо. Рівень за-
гального холестерину, β-ліпопротеїдів, тригліцеридів і ЛПНЩ 
був на верхній межі референтних значень. Зміна показників лі-
підного спектра крові у бік збільшення концентрації загального 
холестерину у складі ЛПНЩ та тригліцеридів є фізіологічною 
для вагітності. Дані коливання зворотні і мають компенсатор-
но-пристосувальний характер, спрямовані на створення додат-
кового, а іноді – альтернативного джерела енергії для організ-
му. Проте у разі вираженого збільшення рівня ліпідів у крові 
прискорюються процеси атерогенезу, а ліпотоксична дія на 
інсулінові рецептори посилює інсулінорезистентність, що вже 
існує при дефіциті магнію [9, 15]. Унаслідок проведеної тера-
пії препаратами магнію стан вуглеводного обміну достовірно 
покращився в обох групах спостереження і не виходив за межі 
референтних значень. Також фіксували позитивні зміни ліпід-
ного спектра крові у вагітних основної групи, про що свідчить 
зниження рівня загального холестерину, β-ліпопротеїдів, три-
гліцеридів – в 1,2 разу, ЛПНЩ – в 1,1 разу (р<0,05) (табл. 3). 

Аналіз даних гемостазіограм до початку терапії виявив 
низку особливостей, що є характерними для вагітних із гіпо-
магніємією – достовірне пригнічення фібринолізу з активаці-
єю внутрішньої ланки гемостазу і наявність маркерів хроніч-
ного синдрому дисемінованого внутрішньосудинного згортан-
ня без змін у тромбоцитарній ланці – та свідчать про початкові 
прояви гіперкоагуляції. Після проведення терапії препаратами 
магнію у жінок основної групи та групи порівняння відбулась 
нормалізація показників системи гемостазу (табл. 4). 

Під час вивчення показників системного імунітету у першій 
половині вагітності до проведення терапії препаратами магнію 
встановлено, що достовірні зміни вмісту показника CD3+ (ре-
цептора всіх Т-лімфоцитів) в усіх групах спостереження відсут-
ні. Проте наявне зниження відносного числа CD4+ (р<0,05), що 
є ідентифікаційним маркером Т-хелперів/індукторів, CD16+ 
(ідентифіційного маркера Т-кілерів) і CD20+ (ідентифікацій-
ного маркера В-лімфоцитів) при одночасному збільшенні числа 
CD8+ (р<0,05), який визначають як поверхневий маркер суб-
популяцій Т-супресорів/кілерів, і CD23+ (р<0,05), що є іден-
тифікаційним маркером В-«активних» лімфоцитів. Результати 
дослідження свідчать про негативний вплив гіпомагніємії на 
стан системного імунітету вагітних, хоча не виключено, що пев-
ні зміни відбувалися ще до вагітності. Під час використання ва-
гітними солей магнію відзначено нормалізацію всіх показників, 
що досліджували (табл. 5).

Отже, застосування фармпрепарату Магнефар В
6 у пер-

шій половині вагітності сприяло зниженню частоти проявів 
гіпомагніємії, що притаманна вагітним, зменшенню кіль-
кості ускладнень перебігу вагітності, нормалізації показни-
ків вуглеводного і ліпідного обмінів, системи гемостазу, Т-і 
В-клітинних ланок імунітету. Протягом дослідження жодна 
з вагітних не мала скарг щодо дискомфорту на тлі вживання 
препарату. Проведені клінічні дослідження не виявили ор-
ганних та системних порушень у жінок.

ВИСНОВКИ
1. Корекція хронічного дефіциту магнію, проведена фарм-

препаратом Магнефар В6, дозволила зменшити в 1,6 разу 
кількість випадків загрози переривання вагітності, у 2 рази 

Таблиця 3
Показники вуглеводного і ліпідного обмінів в обстежених вагітних, M±m

Таблиця 4
Стан системи гемостазу обстежених вагітних, M±m

Показник
Група порівняння, n=30 Основна група, n=30

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

Глюкоза, ммоль/л 4,21±0,25 4,18±0,23 4,19±0,07 4,16±0,15

Імунореактивний інсулін, мкОД/мл 11,68±0,44 9,92±0,52* 11,65±0,42 9,49±0,74*

Індекс Caro 0,36±0,03 0,42±0,03* 0,35±0,02 0,44±0,02*

Загальний холестерин, мкмоль/л 6,02±0,15 5,96±0,16 6,10±0,15 5,07±0,16*

β-ліпопротеїди, ОД/л 64,15±2,54 56,22±2,53* 64,13±2,52 51,35±5,09*

Тригліцериди, ммоль/л 2,79±0,02 2,61±0,03 2,78±0,03 2,26±0,22*

ЛПНЩ, ммоль/л 64,82±1,56 61,33±1,72 64,73±1,53 59,29±1,61*

ЛПВЩ, ммоль/л 1,27±0,07 1,32±0,08 1,26±0,09 1,33±0,06

Примітка. * – Різниця достовірна до лікування/після лікування (р<0,05).

Примітка. * – Різниця достовірна до лікування/після лікування (р<0,05).

Показник
Група порівняння, n=30 Основна група, n=30

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

ГТ, % 43,3±1,9 40,9±1,1* 43,1±1,7 40,3±1,1*

АЧТЧ, с 47,1±1,8 44,3±1,3 47,3±1,7 45,2±1,2

ПІ. % 97,2±1,0 90,9±1,5* 98,5±1,4 91,7±1,6*

ТЧ, с 15,1±1,1 18,3±1,5* 15,3±1,4 18,1±1,2*

АТ ІІІ, г/л 0,15±0,01 0,16±0,01 0,15±0,01 0,15±0,01

ФБ. г/л 3,9±0,2 3,8±0,3 3,8±0,1 3,7±0,2

ЕТ 4,1±0,4 3,9±0,2 3,9±0,4 3,8±0,3

Тр (×109/л) 264,6±6,7 268,3±6,1 264,2±4,6 264,8±5,6

САТр. % 26,2±1,5 21,3±1,5* 25,5±1,4 20,1±1,8*

D-димер, нг/мл 486,3±11,2 464,6±13,2 476,4±11,6 442,8±11,6
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– аборту, що розпочався, та симптомів раннього гестозу, у 3 
рази – анемії вагітних, в 1,5 разу – симптомів респіраторної 
вірусної інфекції, в 1,2 разу скоротити кількість ліжко-днів у 
разі госпіталізації (р<0,05). 

2. Застосування препарату Магнефар В6 сприяло нормалі-
зації показників артеріального тиску, вуглеводного і ліпідного 
обмінів, системи гемостазу, Т- і В-клітинних ланок імунітету.

3. Хронічний дефіцит магнію, який призводить до тяжких 
ускладнень вагітності, має бути завчасно, не очікуючи розви-
тку ургентних станів, з ранніх термінів гестації компенсова-
ний спеціальними препаратами органічної комбінації магнію 
аспарагінату і вітаміну В6, що має значну доказову базу.

4. Ефективну корекцію магнієвого дефіциту у період ва-
гітності забезпечує сучасний пероральний препарат Магне-
фар В6, що поєднує хелатну комбінацію магнію аспарагінату 
з піридоксином, має високу біодоступність, максимальну аб-
сорбцію у кишечнику та проходження у клітини магнію, до-

статню ефективність, низьку реактогенність та є цілком без-
печним для застосування в акушерській практиці.

Практичні рекомендації. Менеджмент першої полови-
ни вагітності доцільно доповнити застосуванням перораль-
ної форми фармпрепарату Магнефар В6 у добовій дозі 1500 
мг магнію аспарагінату та 15 мг піридоксину гідрохлориду. 
Доцільним є розділення добової дози на 3 вживання. Термін 
застосування – протягом першої половини вагітності, без ви-
значення концентрації магнію у плазмі крові. 

Перспективи подальших досліджень. Визначення час-
тоти і структури ускладнень другої половини вагітності та 
пологів, таких, як прееклампсія, еклампсія, плацентарна дис-
функція, затримка росту плода, гіпертензивні розлади, тром-
боутворення, передчасні пологи, розриви тканин промежини 
під час пологів через природні статеві шляхи. Дослідження 
стану лактації у породіль в сучасних умовах.

Таблиця 5
Показники системного імунітету обстежених вагітних, M±m

Примітка. * – Різниця достовірна до лікування/після лікування (р<0,05).

Показник
Група порівняння, n=30 Основна група, n=30

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

CD3+, % 65,87±4,62 65,82±4,62 64,93±6,34 66,42±5,21

CD4+, % 39,81±2,61 46,22±2,14* 38,87±2,65 45,32±2,13*

CD8+, % 35,73±2,21 24,07±2,14* 36,71±2,29 26,23±2,01*

CD16+, % 13,98±1,17 15,92±1,42* 13,81±1,09 16,14±1,04*

CD20+, % 14,77±1,01 16,21±1,32 14,53±1,21 15,96±1,43

CD23+, % 11,27±1,13 8,24±0,81* 11,22±0,87 8,19±0,76*

Лізоцим, мкг/л 9,74±0,83 9,49±0,68 9,51±0,86 10,12±0,86

Эффективность применения препарата 
Магнефар В

6
 в акушерской практике

е.а. дындарь 

Цель исследования: проведение сравнительной оценки эффектив-
ности и безопасности применения у беременных препарата Маг-
нефар В6 с другими солями магния в аспекте снижения частоты 
акушерских и перинатальных осложнений.
Материалы и методы. Проведено комплексное обследование 60 
беременных, из которых 30 принимали фармпрепарат Магнефар В6 
в суточной дозе 1500 мг магния аспарагината и 15 мг пиридоксина 
гидрохлорида (основная группа) и 30 – препараты других солей маг-
ния (группа сравнения). Симптомы магниевого дефицита определя-
ли путем анкетного опрашивания. Проведен анализ клинического 
течения первой половины беременности с определением частоты 
и структуры осложнений, уровня артериального давления, показа-
телей ультразвуковых исследований, общих и биохимических ана-
лизов крови, мочи, состояния липидного и углеводного обменов, 
системы гемостаза, системного иммунитета в зависимости от препа-
рата, который применялся для восстановления магниевого баланса. 
Результаты. Анкетирование выявило состояние магниевого дефи-
цита у всех беременных. Основными осложнениями течения первой 
половины беременности признаны: угроза прерывания беремен-
ности; начавшийся аборт; неразвивающаяся беременность; ранний 
гестоз; анемия; респираторная вирусная инфекция; обострение экс-
трагенитальной патологии; артериальная гипертензия. При анализе 
показателей углеводного и липидного обменов, системы гемостаза, 
Т- и В- клеточных звеньев иммунитета у беременных с гипомагни-
емией выявлено состояние инсулинорезистентности, повышение 
атерогенного потенциала, начальные проявления гиперкоагуляции, 
дисбаланс иммунокомпетентных клеток на системном уровне.
Заключение. Коррекция хронического дефицита магния, прове-
денная фармпрепаратом Магнефар В6, обеспечила снижение часто-
ты и тяжести осложнений течения беременности, нормализацию 
показателей артериального давления, углеводного и липидного об-
менов, системы гемостаза, Т– и В-клеточных звеньев иммунитета.
Ключевые слова: дефицит магния, осложнения беременности, 
Магнефар В6.

effectiveness of the Magnefar b
6
 application in 

obstetrical practise
o.A. dyndar 

The objective:: to conduct a comparative assessment of the Magnefar 
B6 application effectiveness and safety in pregnant women with 
other magnesium salts drugs in the aspect of obstetric and perinatal 
complications frequency reduction.
Materials and methods. А comprehensive examination of 60 pregnant 
women was carried out. 30 pregnant women took medication Magnefar 
B6 in a daily dose of 1500 mg of magnesium asparaginate and 15 mg of 
pyridoxine hydrochloride (main group) and 30 who took medications 
of other magnesium salts group (comparison group). Symptoms 
of magnesium deficiency were determined by questionnaire. The 
analysis of the clinical course of the first half of the pregnancy with 
the determination the frequency and structure of complications, blood 
pressure levels, indicators of ultrasound, general and biochemical blood 
tests, urinalysis, lipid status and carbohydrate metabolism, hemostasis, 
immune system, depending on the drug that was used to restore the 
balance of magnesium was conducted.
Results. Conducted survey revealed the state of magnesium deficiency 
in all pregnant women at the present stage. The main complications 
of the first half of pregnancy were: threatening miscarriage; abortion 
in progress; missed pregnancy; early gestosis; anemia; respiratory viral 
infection; exacerbation of extragenital pathology; hypertension. During 
the analysis of carbohydrate and lipid metabolism as well as hemostatic 
system, T– and B-cell component of immunity in pregnant women with 
hypomagnesemia insulin resistance condition, increased atherogenic 
potential, the initial manifestation of hypercoagulation condition, an 
imbalance of immune cells at the system level were detected.
Conclusion. Correction of chronic magnesium deficiency using 
medication Magnefar B6 provided a reduction in the frequency and 
severity of complications of pregnancy, leaded to the normalization of 
blood pressure, carbohydrate and lipid metabolism, hemostasis system, 
T– and B-cell immunity.

Key words: magnesium deficiency, pregnancy complication, 
Мagnefar B6.





ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

64

А К У Ш Е Р С Т В О

Сведения об авторе

Дындарь Елена Анатольевна – Кафедра акушерства и гинекологии № 3 Национального медицинского университета име-
ни А.А. Богомольца, 01601, г. Киев, бульвар Шевченко, 13; тел.: (050) 444-95-09. Е-mail: dyndar@ukr.net

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ

1. Бенюк В.А. Алгоритмы в акушерстве 
и гинекологии / В.А. Бенюк, М.В. Ма-
каренко, Е.А. Дындарь, И.А. Усе-
вич, Д.А. Говсеев, В.Н. Гончаренко, 
Н.М. Гичка, Т.В. Ковалюк, В.Л. Колес-
ник // Справочник врача. – К.: ТОВ 
«Доктор-Медиа», 2016. – 510 с. 
2. Гойда Н.Г. Роль законодательного 
органа Украины относительно мони-
торинга государственных программ в 
области здравоохранения / Н.Г. Гой-
да, Ю.П. Вдовиченко, Р.А. Моисеенко 
// Здоровье женщины. – 2017. – 
№ 2 (118). – С. 33–35. 
3. Громова О.А. Мета-анализ эф-
фективности и безопасности приме-
нения органических солей магния в 
акушерской практике /О.А. Громова, 
И.Ю. Торшин, А.В. Пронин и др. // 
Акушерство и гинекология. – 2014. – 
№ 10. – С. 33–40. 

4. Диндар О.А. Прогнозування пери-
натальних ускладнень у жінок із ожи-
рінням і метаболічним синдромом / 
Диндар О.А., Бенюк В.О., Никонюк Т.Р. 
// Здоровье женщины. – 2016. – 
№ 4 (110). – С. 163–167. 
5. Жабченко І.А. Результати наукових 
досліджень найбільш істотних фак-
торів ускладненого перебігу періоду 
гестації у жінок України / І.А. Жабчен-
ко, С.П. Писарєва, О.В. Шамаєва // 
Здоров’я суспільства. – 2013. – № 1. 
– С. 43–48. 
 6. Ингерлейб М. Б. Полный справоч-
ник анализов и исследований в меди-
цине / М.Б. Ингерлейб. – М.: Омега-Л, 
2014. – 500 с. 
7. Кочетов А.Г., Лянг О.В., Масен-
ко В.П. [и др.]. Методы статистичес-
кой обработки медицинских данных. 
– М.: РКНПК, 2012. – 42 с. 

8. Маршалл В. Дж. Клиническая би-
охимия, 6-е издание, перераб. и 
доп. / В.Дж. Маршалл; пер. с англ. 
– М. – СПб.: «Издательство БИНОМ»-
«Диалект», 2011. – 408 с.
9. Мороз Г.З. Магній в сучасній меди-
цині: від теорії до клінічної практики/ 
Г.З. Мороз//Therapia. Укр. мед. ві-
сник.– 2015. – № 1. – С. 7–12.
10. Профилактика невынашивания и 
преждевременных родов в современ-
ном мире. Резолюция Экспертного 
совета в рамках 16-го Всемирного 
конгресса по вопросам репродукции 
человека (Берлин, 18–21 марта 2015 
года). Информационное письмо. – М.: 
Редакция журнала Status Praesens, 
2015. – 4 с. 
11. Радзинский В.Е. Неразвивающая-
ся беременность. Методические реко-
мендации МАРС (Междисциплинарной 

ассоциации специалистов репродук-
тивной медицины)/[В.Е. Радзинский 
и др.]. – М.: Редакция журнала Status 
Praesens, 2015. – 48 с.
12. Bourre JM. Effects of nutrients (in 
food) on the structure and function 
of the nervous system: update on 
dietary requirements for brain. Part 1: 
micronutrients. J Nutr Health Aging. 
2016 Sep-Oct; 10(5): 377-85.
13. Bruno V. Antidegenerativ effects of Mg2+-
valproate in cultured cerebellar neurons. 
Funct. Neirol., 2015, 10 (3). P. 121-130.
14. Gonzalez W., Altieri P.I., Alvarado 
S. et al. Magnesium: the forgotten 
electrolyte// Bol. Asoc. Med. PR. – 2013. 
– 105, # 3. – P. 17-20.
15. Takaya J, Higashino H, Kobayashi 
Y. Intracellular magnesium and insulin 
resistance. Magnes Res. 2014 Jun; 
17(2): 126-36.

Статья поступила в редакцию 23.10.2018



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

65

А К У Ш Е Р С Т В О

УДК 618.5-089.888.61-005.1-084-06:618.36

Порівняльна прогностична значущість  
УЗ- та МРТ-методів діагностики аномально 
інвазивної плаценти
о.в. Голяновський, І.М. Іванкова
1Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 
2Київський обласний центр охорони здоров’я матері та дитини

Акушерські кровотечі (АК) є однією з основних причин ма-
теринської смертності. Кожна п’ята АК зумовлена саме пе-
редлежанням плаценти (Саконбат Е., 2008), що супроводжу-
ється високим рівнем перинатальної (22%) та материнської 
смертності (2–10%). У цьому контексті патологія плацентації 
є основною причиною профузних кровотеч, що призводять 
до розвитку геморагічного шоку з фатальними наслідками. У 
структурі причин материнської смертності протягом багатьох 
років посідала провідне місце екстрагенітальна патологія, про-
те з 2012 року, на жаль, на перше місце вийшли масивні АК, 
що виникають на тлі аномально інвазивної плаценти (АІП). 
Останні дослідження як вітчизняних, так і закордонних авто-
рів присвячені пошуку сучасних методик терапії акушерських 
кровотеч, зменшенню крововтрати, можливості збереження 
фертильної та менструальної функцій жінки. 
Мета дослідження: визначення чутливості, специфічності 
та прогностичної цінності методів УЗ- та мРТ-дослідження 
під час проведення антенатальної діагностики АІП у вагіт-
них з рубцем на матці та передлежанням плаценти.
Матеріали та методи. Проведено УЗ- та мРТ-діагностику у 
107 вагітних з кесаревим розтином в анамнезі та передлежан-
ням плаценти (основна група). У подальшому основна група 
вагітних була розподілена на дві підгрупи: до Іа підгрупи уві-
йшли 57 вагітних, у яких на тлі передлежання плаценти спо-
стерігалися ознаки АІП (після розродження діагноз підтвер-
джений методами УЗД і мРТ), і до Іб підгрупи – 50 вагітних з 
рубцем на матці, передлежанням плаценти без ознак істинного 
прирощення плаценти (АІП, або pl. accretа/incretа/percretа).
Результати. Проведеним дослідженням встановлено, що 
чутливість методу УЗ-діагностики щодо визначення наявності 
АІП становила 94,7%, специфічність – 90,3%, прогностична 
значущість позитивного результату – 94,0%. Ці результати 
цілком відповідають даним світової наукової літератури, що 
переконливо свідчить про високу прогностичну цінність уль-
тразвукового методу діагностики АІП. У 32 (56,14%) вагіт-
них з 57 була діагностована за даними УЗД і мРТ парціальна 
placenta accreta; у 15 – pl. increta і у 10 жінок – pl. percreta, які 
проростали у міометрій не по всій площі плаценти.
відповідність діагнозів АІП за даними мРТ зафіксовано у 
52 (91,2%) із 57 вагітних, попередній діагноз відрізнявся у 
5 (8,8%) із 57 жінок. Наявність АІП за допомогою обох ме-
тодів правильно діагностовано у 54 (94,7%) жінок.
Заключення. Пренатальну діагностику аномально інвазив-
ної плаценти (АІП) у вагітних з рубцем на матці та перед-
лежанням плаценти можна вважати цілком задовільною із 
використанням двох основних методів – УЗД і мРТ. вони 
дають можливість точно діагностувати істинне прирощення 
плаценти і встановити глибину інвазії плацентарної тканини 
та мають високу чутливість і специфічність. За підозри на 
АІП, у разі технічних можливостей, краще застосовувати 
обидва методи, особливо при неоднозначному заключенні 
УЗД чи мРТ.

Ключові слова: акушерські кровотечі, аномально інвазивна 
плацента, ультразвукове дослідження, магнітно-резонансна 
томографія.

У структурі причин материнської смертності масивні аку-
шерські кровотечі у більшості країн світу посідають дру-

ге місце після випадків тяжкої екстрагенітальної патології. У 
цьому контексті патологія плацентації є основною причиною 
профузних кровотеч, що призводять до розвитку геморагіч-
ного шоку з фатальними наслідками [6, 7, 14].

Безпосередніми факторами, що зумовлюють розвиток пато-
логії плацентації, є дистрофічні та атрофічні процеси в ендоме-
трії, які виникають у результаті перенесених запальних процесів 
матки, внутрішньоматкових втручань з приводу мимовільних 
або штучних абортів. Так, із загальної кількості жінок з низькою 
плацентацією у 26,4% відзначено перенесені запальні процеси, у 
32,3% – патологію шийки матки і у 16,4% – поєднання запаль-
ного процесу з патологією шийки матки [2, 8]. Серед геніталь-
них факторів заслуговують на увагу генітальний інфантилізм, 
ендокринопатії, рубець на матці, міома матки.

Частота аномального прикріплення плаценти становить 
1–2% від загальної кількості кровотеч. Вростання плаценти 
означає порушення плацентації, пов’язане зі стоншенням або 
відсутністю децидуальної оболонки, недостатнім розвитком 
фібриноїдного шару (Nitabuchlayer) і, як наслідок, з надмір-
ним зв’язком ворсин хоріона з м’язовою стінкою матки.

Якими не були б дані щодо частоти вростання плаценти, 
всі дослідники справедливо вказують на підвищення часто-
ти цього ускладнення за останні 50 років у зв’язку з частим 
розродження шляхом кесарева розтину (КР) у нижньому 
сегменті матки. Паралельно зростанню частоти КР, що ви-
конані у нижньому сегменті матки, підвищується і частота 
плацентації в нижньому сегменті матки – placenta praevia. У 
разі передлежання плаценти і наявності одного рубця на мат-
ці після КР імовірність вростання плаценти становить 24%; зі 
збільшенням числа операцій в анамнезі ризик зростає і сягає 
67% за наявності 3 і більше рубців [1, 16].

Клініко-діагностичні методи виявлення аномального роз-
ташування плаценти, що застосовували до недавнього часу, 
представляють певні труднощі і мають обмежене застосування. 
Такі методи, як сцинтиграфія, рентгенографія, ангіографія, є 
шкідливими для організму матері і плода, і можуть бути засто-
совані тільки за наявності відповідних показань [3, 4]. Останні 
дослідження як вітчизняних, так і закордонних авторів присвя-
чені пошуку сучасних методик терапії акушерських кровотеч, 
зменшенню крововтрати, можливості збереження фертильної 
та менструальної функцій жінки. З огляду на профілактичний 
напрямок медицини виникла необхідність пошуку достовірних 
та безпечних методів діагностики з метою профілактики мож-
ливих ускладнень за різних патологічних станів.

Ультразвуковий метод є одним з провідних методів дослі-
дження (УЗД) в акушерсько-гінекологічній практиці завдяки 
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високій ефективності, нешкідливості, доступності та відносній 
простоті проведення [5, 13]. На сьогодні встановлені чіткі уль-
тразвукові ознаки передлежання плаценти і терміни встанов-
лення діагнозу за допомогою трансвагінального УЗД. Згідно з 
наказом МОЗ України, виділяють основні ультразвукові й доп-
плерометричні ознаки аномально інвазивної плаценти (АІП).

Лікар з УЗД повинен зафіксувати відстань від краю пла-
центи до внутрішнього вічка шийки матки у міліметрах (у 
разі, коли край плаценти знаходиться на рівні внутрішнього 
вічка, відстань дорівнює 0). У разі, коли край плаценти до-
сягає або перекриває внутрішнє вічко у 18–20 тиж вагітності 
(частота 2–4%), призначають трансвагінальне УЗД у 26–
28 тиж вагітності, яке є безпечним та точним методом вста-
новлення діагнозу. При підтвердженні діагнозу передлежан-
ня плаценти, навіть за відсутності кровотечі, – госпіталізація 
у стаціонар до розродження. Якщо край плаценти знаходить-
ся менш ніж на 20 мм від внутрішнього вічка або перекри-
ває його на 20 мм у термін після 26 тиж вагітності – це може 
свідчити про можливість клінічних проявів, пов’язаних з пе-
редлежанням плаценти. У разі відсутності клінічних проявів, 
пов’язаних з передлежанням плаценти, показано повторне 
трансвагінальне УЗД. У випадку, коли після 35–36 тиж ва-
гітності край плаценти знаходиться більше ніж на 20 мм від 
внутрішнього вічка, – з високою вірогідністю можна прогно-
зувати успішні вагінальні пологи [12, 10].

Будь-яке перекриття внутрішнього вічка плацентою піс-
ля 35–36 тиж вагітності (>0–20 мм) є показанням до КР. 
Жінки з передлежанням плаценти та КР в анамнезі мають 
високий ризик виникнення патології прикріплення плаценти 
( істинне прирощення плаценти – placcreta/increte/percreta ). 

Магнітно-резонансна томографія (МРТ) як метод діагнос-
тики істинного прирощення плаценти в Україні, та й у світі, не 
набула значного поширення, зважаючи на технічні складнощі, 
тривалість й необхідну підготовку спеціалістів, які володіють 
методикою проведення МРТ у вагітних. Тому ми вважали за 
доцільне визначити чутливість і специфічність цих методів 
діагностики АІП для надання подальших практичних реко-
мендацій залежно від глибини інвазії плацентарної тканини в 
міометрій, адже від цього залежить методика абдомінального 
розродження вагітної: за органозберігальною або радикальною 
методикою (гістеректомія без придатків матки) [9, 11].

мета дослідження: визначення чутливості, специфічнос-
ті і прогностичної цінності методів УЗ- та МРТ-дослідження 
під час проведення антенатальної діагностики АІП у вагітних 
з рубцем на матці та передлежанням плаценти.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проводили на клінічних базах кафедри 

акушерства та гінекології № 1 НМАПО імені П.Л. Шупика 
протягом 2011–2016 рр. у родопомічних стаціонарах Києва і 
Київської області. 

Об’єктом дослідження були жінки репродуктивного віку 
(20–40 років) з КР в анамнезі та передлежанням плацен-
ти. Завданням дослідження було – встановлення найбільш 
патогномонічних ультразвукових, допплерометричних та 
МРТ-ознак АІП і проведення порівняльного оцінювання да-
них методів обстеження. 

Для дослідження було відібрано 107 вагітних з КР в анамне-
зі та передлежанням плаценти (основна група). У подальшому 
основна група вагітних була розподілена на дві підгрупи: до Іа 
підгрупи увійшли 57 вагітних, у яких на тлі передлежання пла-
центи були ознаки АІП (після розродження діагноз підтвердже-
ний за результатами УЗД і МРТ) і до Іб підгрупи – 50 вагітних 
з рубцем на матці, передлежанням плаценти без ознак істинного 
прирощення плаценти ( АІП, або pl. accretа/incretа/percretа ).

УЗД проводили на апаратах «Toshiba Xario» (2008) у ре-
жимі двовимірної візуалізації: трансабдомінальне скануван-

ня з частотою датчика 5 МГц і трансвагінальне дослідження з 
частотою датчика 4–9 МГц. 

У комплекс обстежень було включено МРТ без контра-
стування. Обстеження проводили з використанням апарата 
MPT «ToshibaVantageTitan ЗТ» з напругою магнітного поля 
3 Тесла та градієнтними котушками амплітудою 30 мТ/м. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

УЗД та колірна допплерометрія є основними методами 
визначення типу передлежання плаценти і глибини інвазії 
плаценти у разі АІП. Загальноприйняті ехо-ознаки врощення 
плаценти – це:

– відсутність гіпоехогенності ретроплацентарної зони;
– наявність плацентарних судинних лакун;
– відсутність гіперехогенної межі між маткою та сечовим 

міхуром;
– гіперваскуляризація нижнього сегмента матки.
Вважали за важливе встановити найбільш патогномонічні 

ультразвукові ознаки АІП. Установлено, що найчастіше спо-
стерігалася ознака «відсутність гіпоехогенності ретроплацен-
тарного простору» – у 47 (82,5%) пацієнток. Наявність судин-
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них лакун і гіперваскуляризація нижнього сегмента матки ви-
явлені у 21 (36,8%) та 36 (63,2%) жінок відповідно, що було ха-
рактерно більше для глибокої інвазії плаценти в міометрій (pl. 
icreta/рercreta). Слід зазначити, що у всіх пацієнток визначали 
поєднання одразу двох або трьох ехографічних ознак АІП.

Чутливість методу УЗ-діагностики щодо визначення АІП 
становила 94,7%, специфічність – 90,3%, прогностична значу-
щість позитивного результату – 94,0% (мал. 1). Ці результати 
цілком відповідають даним світової наукової літератури, що 
переконливо свідчить про високу прогностичну цінність уль-
тразвукового методу діагностики АІП.

У комплекс обстежень було включено МРТ без контра-
стування з використанням апарата MPT «Toshiba Vantage 
Titan ЗТ». У разі проведення МРТ ознаками АІП вважали:

 – опуклість стінки матки у місці прикріплення плаценти;
 – великі судинні лакуни у плацентарній тканині;
 – гетерогенну інтенсивність сигналу у місці прикріплен-

ня плаценти;
 – темні внутрішньоплацентарні смуги (T2-зважених зо-

бражень).
За даними МРТ виявлено опуклість стінки матки, темні 

внутрішньоплацентарні смужки (T2-зважених зображень), 
що також підтверджувало діагноз АІП.

Важливо зазначити, що у більшості вагітних з АІП не було 
прирощення плаценти по всій площі материнської поверхні. У 
32 (56,14%) вагітних з 57 було діагностовано за даними УЗД і 
МРТ парціальну placenta accreta; у 15 – pl. increta і у 10 жінок – pl. 
percreta, які проростали в міометрій не по всій площі плаценти.

У разі проведення МРТ-дослідження правильний діагноз було 
встановлено у 52 (91,2%) з 57 вагітних, у 5 (8,8%) діагноз був хиб-
нопозитивний. У групі порівняння (50 вагітних) хибнонегативний 
результат було встановлено у 3 вагітних, що становило 6,0%. Отже, 
за даними МРТ-діагностики АІП встановлено більше значення 
хибнонегативного результату порівняно з даними УЗД. 

Менша інформативність МРТ стосувалася, насамперед, 
випадків з І ступенем інвазії плаценти в міометрій, тобто pl. 
accreta. Чутливість МРТ дещо нижча (94,5%) порівняно з да-
ними, отриманими під час УЗД; так само, як і специфічність 
(90,4%) (мал. 2).

Відповідність діагнозів АІП за даними МРТ виявлено у 
52 (91,2%) із 57 вагітних, попередній діагноз відрізнявся у 5 (8,8%) 

із 57 жінок. Наявність АІП за допомогою обох методів правильно 
діагностовано у 54 (94,7%) пацієнток. При порівняльному оці-
нюванні обох методів можна зазначити, що можливості МРТ та 
УЗД цілком зіставні. Обидва методи високочутливі, специфічні, 
мають високу прогностичну значущість. МРТ-зображення більш 
точно виявляють глибину інвазії плацентарної тканини в міоме-
трій, але для МРТ більш характерна гіпердіагностика. 

Діагностичну значущість даних УЗД і МРТ залежно від сту-
пеня інвазії плацентарної тканини в міометрій наведено у табл. 1

Отримані результати щодо високої інформативності 
ультразвукового, в тому числі й допплерометричного, дослі-
дження, його високої діагностичної чутливості та специфіч-
ності узгоджуються з даними світової наукової літаратури з 
цієї проблематики. Ці результати представлені у табл. 2.

Порівняння тестових показників УЗД і МРТ для діагнос-
тики АІП наведено у табл. 3.

Як видно з табл. 3, чутливість, специфічність, прогнос-
тична значущість позитивного результату (ПЗПР) і про-
гностична значущість негативного результату (ПЗНР) щодо 
діагностики АІП дещо краща для УЗД, але загалом треба від-
значити високу прогностичну цінність обох методів. Слід за-
значити, що у випадках проведення диференціальної діагнос-
тики між pl. accretа і pl. increta для встановлення точного діа-
гнозу треба застосовувати МРТ з метою визначення глибини 
інвазії плацентарної тканини в міометрій та обрання методу і 
терміну розродження вагітної з цією патологією.

ВИСНОВКИ
Отже, у цілому пренатальну діагностику щодо наявності 

аномально інвазивної плаценти (АІП) у вагітних з рубцем 
на матці та передлежанням плаценти можна вважати ціл-
ком задовільною із використанням двох основних методів 
– УЗД і МРТ. Вони дають можливість точно діагностувати 
істинне прирощення плаценти і глибину інвазії плацентар-
ної тканини і мають високу чутливість і специфічність.

Діагностична значущість УЗД та МРТ у даної категорії 
пацієнток зіставна; з економічної точки зору, для пацієнтів 
УЗД є більш прийнятним методом.

У разі підозри на АІП, за наявності технічних можливос-
тей, краще застосовувати обидва методи, особливо при нео-
днозначному заключенні УЗД чи МРТ.

Таблиця 1
Діагностична значущість УЗД і МРТ залежно від ступеня інвазії плаценти, %

Таблиця 2
Значення тестових показників УЗД у діагностиці АІП (власні дослідження і дані інших авторів), %

Таблиця 3 
Тестові показники УЗД і МРТ для діагностики АІП, %

Ступінь інвазії 
плаценти

УЗД МРТ

Чутливість ПЗПР ПЗНР Чутливість ПЗПР ПЗНР

Placenta accreta 94,5 93,5 95,0 94,5 91,2 94,0

Placenta increta+percreta 96,4 94,7 96,0 93,0 90,0 92,0

Дослідження Чутливість Специфічність ПЗПР ПЗНР

Дане дослідження, n=107 96,4 94,1 94,7 96,0

C.R. Warshak et al., n=453 77,0 96,0 65,0 98,0

B.K. Dwyer et al., n=32 93,0 71,0 74,0 92,0

Метод Чутливість Специфічність ПЗПР ПЗНР

УЗД 96,4 94,1 94,7 96,0

МРТ 94,5 90,4 91,2 94,0
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Сравнительная прогностическая значимость 
УЗ- и МРТ-методов диагностики аномально 
инвазивной плаценты
о.в. Голяновский, И.н. Иванкова

Акушерские кровотечения (АК) являются одной из ведущих 
причин материнской смертности. Каждая пятая АК обусловлена 
именно предлежанием плаценты (Саконбат Э., 2008), что сопро-
вождается высоким уровнем перинатальной (22%) и материнской 
смертности (2–10%). В этом контексте патология плацентации яв-
ляется основной причиной профузных кровотечений, приводящих 
к развитию геморрагического шока с фатальными последствиями. 
В структуре причин материнской смертности в течение многих 
лет занимала ведущее место экстрагенитальная патология, однако 
с 2012 года, к сожалению, на первое место вышли массивные АК, 
возникающие на фоне аномально инвазивной плаценты (АИП). 
Последние исследования как отечественных, так и зарубежных 
авторов посвящены поиску современных методик терапии аку-
шерских кровотечений, уменьшению кровопотери, возможности 
сохранения фертильной и менструальной функций женщины. 
Учитывая профилактическое направление медицины, возникла 
необходимость поиска достоверных и безопасных методов диагно-
стики с целью профилактики возможных осложнений при различ-
ных патологических состояниях.
Цель исследования: определение чувствительности, специфично-
сти и прогностической ценности методов УЗ- и МРТ-исследования 
при проведении антенатальной диагностики АИП у беременных с 
рубцом на матке и предлежанием плаценты.
Материалы и методы. Проведено УЗ- и МРТ-диагностику у 107 
беременных с кесаревым сечением в анамнезе и предлежанием 
плаценты (основная группа). В дальнейшем основная группа бере-
менных была разделена на две подгруппы: в Іа подгруппу вошли 57 
беременных, у которых на фоне предлежания плаценты наблюда-
лись признаки АИП (после родоразрешения диагноз подтвержден 
методами УЗИ и МРТ), и в Iб подгруппу – 50 беременных с руб-
цом на матке, предлежанием плаценты без признаков истинного 
приращения плаценты (АИП, или pl. accretа / incretа / percretа).
Результаты. Чувствительность метода УЗ-диагностики в опре-
делении наличия АИП, составила 94,7% специфичность – 90,3%, 
прогностическая значимость положительного результата – 94,0%. 
Эти результаты полностью соответствуют данным мировой на-
учной литературы, что убедительно свидетельствует о высокой 
прогностической ценности ультразвукового метода диагностики 
АИП. У 32 (56,14%) беременных из 57 были диагностированы по 
данным УЗИ и МРТ парциальная placenta accreta; у 15 – pl. increta 
и у 10 женщин – pl. percreta, которые прорастали в миометрий не 
по всей площади плаценты.
Соответствие диагнозов АИП по данным МРТ выявлено у 
52 (91,2%) из 57 беременных, предварительный диагноз отличался 
у 5 (8,8%) из 57 женщин. Наличие АИП с помощью обоих методов 
правильно диагностировано у 54 (94,7%) пациенток.
Заключение. Пренатальную диагностику аномально инвазивной 
плаценты (АИП) у беременных с рубцом на матке и предлежанием 
плаценты можно считать вполне удовлетворительной с использо-
ванием двух основных методов – УЗИ и МРТ. Они дают возмож-
ность точно диагностировать истинное приращение плаценты и 
глубину инвазии плацентарной ткани и имеют высокую чувстви-
тельность и специфичность. При подозрении на АИП, в случае 
технических возможностей, лучше применять оба метода, особен-
но при неоднозначном заключении УЗИ или МРТ.

Ключевые слова: акушерские кровотечения, аномально инвазивная 
плацента, ультразвуковое исследование, магнитно-резонансная 
томография.

comparative prognostic value of ultrasound and 
Mri diagnostic methods for anomalously invasive 
placenta
o.v. Golyanovsky, i.n. ivankova

Obstetric hemorrhage (OH) is one of the leading causes of maternal 
mortality. Every fifth OH is caused by placenta previa (Sakonbat E., 
2008), which is accompanied by a high level of perinatal (22%) and 
maternal mortality (2–10%). In this context, placental pathology 
is the main cause of profuse bleeding, leading to the development 
of hemorrhagic shock with fatal consequences. For many years, 
extragenital pathology occupied the leading position in the structure of 
the causes of maternal mortality, but since 2012, unfortunately, massive 
OH has come to the first place, occurring against the background of 
anomalously invasive placenta.
Recent studies of both domestic and foreign authors are devoted to 
the search for modern methods of treatment of obstetric hemorrhage, 
reducing blood loss, and the possibility of preserving the fertile 
and menstrual functions of a woman. Considering the prophylactic 
direction of medicine, it became necessary to search for reliable and 
safe diagnostic methods in order to prevent possible complications in 
various pathological conditions.
The objective: to determine the sensitivity, specificity and prognostic 
value of ultrasound and MRI studies for conducting antenatal diagnosis 
of AIP in pregnant women with a scar on the uterus and placenta previa.
Materials and methods. Ultrasound and MRI diagnostics of 107 
pregnant women with a caesarean section in history and placenta 
previa. Later, the main group of pregnant women was divided into two 
subgroups: 57 pregnant women entered the Ia group, who showed signs 
of abnormally invasive placenta against the background of placenta 
prevalence (after delivery, the diagnosis was confirmed by ultrasound 
and MRI) and in group Ib pregnant women with a scar on the uterus, 
prelying placenta with no signs of true placenta increment (AIP or pl. 
accretа/ increta/percreta).
Results. The sensitivity of the ultrasound diagnostics method for 
establishing AIP was 94.7%; specificity – 90.3%; the prognostic 
significance of a positive result – 94.0%. These results are fully 
consistent with the data of the world scientific literature, convincingly 
demonstrates the high prognostic value of the ultrasonic diagnostic 
method of AIP. In 32 pregnant women (56.14%) of 57, partial placenta 
accreta was diagnosed by ultrasound and MRI; at 15 – pl. increta and 
in 10 women – pl. percreta, which myometrium germinated not all over 
the placenta.
The conformity of the diagnoses of AIP according to MRI data was 
detected in 52 (91.2%) of 57 pregnant women, the preliminary 
diagnosis differed in 5 (8.8%) of 57 women. The presence of AIP using 
both methods was correctly diagnosed in 54 (94.7%).
Conclusion. Prenatal diagnosis of AIP in pregnant women with a 
scar on the uterus and placenta prevalence can be considered quite 
satisfactory using two main methods – ultrasound and MRI, which 
allow accurate diagnosis of true placental increment and depth of 
invasion of placental tissue and have high sensitivity and specificity. If 
you suspect AIP, in the case of technical capabilities, it is better to use 
both methods, especially with ambiguous conclusion of an ultrasound 
or MRI.

Key words: obstetric hemorrhages, abnormally invasive placenta, 
ultrasound, MRI.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

МЕДИКИ УКРАИНЫ МОГУТ РУКОВОДСТВОВАТЬСЯ  
СОВРЕМЕННЫМИ ПРОТОКОЛАМИ ВООЗ И eUcAst

Украинские врачи теперь могут руководство-
ваться  клиническими рекомендациями ВООЗ в 
ежедневной практике. Соответствующий приказ 
МОЗ Украины № 1752 прошел регистрацию в Ми-
нюсте Украины. В перечене источников клиниче-
ских руководств – теперь сайты ВООЗ (WHO) и 
Еврокомитета, определяющего антимикробную 
резистентность (EUCAST).

Какие возможности для украинских медиков 
появляются в связи с данными изменениями? 
Согласно данным Центра общественного здо-
ровья МОЗа Украины, современная медпракти-
ка давно требовала дополнительных источников 
клинических руководств. Это важно для введения 
в сфере социально опасных болезней принци-
пов, основанных на доказательной медицине.

ВООЗ располагает рекомендациями для раз-
ных стран, основание для которых – мониторинг 
и анализ эпидситуации по ВИЧ-инфекции и СПИ-
Ду, туберкулезу, уровням дохода населения и т.д. 
Использование клинических руководств ВООЗ 
поможет ввести в отечественное здравоохране-

ние методики современной диагностики, тера-
пии и профилактики ВИЧ-инфекции и резистент-
ных форм туберкулеза. Ведь назначить противо-
микробное средство без определения чувстви-
тельности микроорганизмов к нему надлежащим 
образом невозможно.

Организация EUCAST, протоколы которой те-
перь могут использовать украинские медики, яв-
ляется на данный момент ведущим ресурсом в 
вопросах мониторинга противомикробной рези-
стентности: ассоциация непрерывно обновляет 
показатели чувствительности микроорганизмов, 
гармонизирует критерии оценивания чувстви-
тельности микроорганизмов в европейских стра-
нах. Теперь украинскими лабораториями также  
могут использоваться новые рекомендации, ос-
нованные на современных исследованиях, вме-
сто устаревших инструкций. Это является боль-
шим шагом в решении проблемы антибиотикоре-
зистентности.

Автор: Светлана Евсеева

Источник: Медицинский портал Здоров-Инфо 
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Поширеність різних типів психологічної 
домінанти під час вагітності високого 
акушерського та перинатального ризику. 
Особливості акушерських ускладнень  
із урахуванням психосоматичних взаємозв’язків 
н.в. Якимчук
Івано-Франківський національний медичний університет

Як відомо, з моменту розвитку вагітності багато жінок від-
значають зміни самопочуття, які формують клінічні про-
яви астенічного симптомокомплексу, що дозволяє оцінити 
зазначені розлади як «психосоматичну реакцію на вагіт-
ність». Частота їх коливається, за даними різних авторів, 
від 13,7 до 33,3%. виявлено і доведено їхній вплив на роз-
виток гестаційних ускладнень, а проведений аналіз тесту-
вання демонструє донозологічні психічні зміни і у здорових 
вагітних у 73,0% спостережень. Особливу цінність мають 
дослідження, які дозволяють прогнозувати успіх материн-
ства, що і обґрунтувало мету даного наукового пошуку. 
Мета дослідження: встановлення структури та частоти ти-
пів психологічного компонента гестаційної домінанти, що 
впливають на показники репродуктивних втрат та усклад-
нений перебіг вагітності у жінок групи високого ступеня 
акушерського та перинатального ризику. 
Матеріали та методи. Експериментально-психодіагностичне 
дослідження проводили на базі Центру свідомого батьківства 
«Дівія» суцільним методом на добровільній основі за участю 
жінок, які очікують народження дитини і перебувають на різ-
них термінах вагітності. Проаналізовано дані 840 пацієнток, які 
спостерігалися та проходили допологову підготовку у Центрі, 
та проведено визначення типів психологічного компонента 
гестаційної домінанти (ПКГД) з використанням клініко-психо-
логічного методу И.в. Добрякова «Тест ставлення вагітної» із 
встановленням типів ПКГД: оптимальний, гіпогестогнозичний, 
ейфоричний, тривожний, депресивний. Паралельно з метою 
уточнення та отримання більш достовірних даних була вико-
ристана психодіагностична «Анкета знайомства» та проектив-
на малюнкова методика «Я і моя дитина» за Філіповою Г.Г. 
Інтерпретацію отриманих результатів проводили за ознаками 
малюнка, які дозволяли віднести самосприймання вагітності та 
майбутньої дитини до того чи іншого стилю. За відсутності про-
відних стверджень, що характеризують ті чи інші ознаки типу 
ПКГД, визначали комбіновані варіанти (оптимально-тривож-
ний, оптимально-гіпогестогнозичний) та змішані типи. Було 
прийнято вважати сприятливими щодо перебігу вагітності опти-
мальний (у тому числі оптимально-тривожний, оптимально-гі-
погестогнозичний) та змішані типи, а чисті тривожні, депре-
сивні, ейфоричні і гіпогестогнозичні типи – несприятливими. 
Статистичний аналіз проведено з використанням ліцензійного 
пакета Stata 12 із розрахунком показника відношення шансів 
(OR – odds ratio) та 95% довірчого інтервалу для оцінювання 
впливу факторних ознак на патологічний перебіг вагітності. 
Результати. Згідно з отриманими результатами, найбільш час-
то відзначали оптимальний тип ПКГД (60,47%), який корелював 
із найбільш сприятливим перебігом вагітності та пологів. Неспри-
ятливі чисті типи ПКГД становили 352 (41,90%) спостереження. 

Найвагомішу частку серед несприятливих типів гестаційної до-
мінанти становив тривожний тип (58,81%), гіпогестогнозичний 
тип відзначено у 21,87% випадків. Для пацієнток, у яких в ході 
моніторингу вагітності діагностовано плацентарну дисфункцію 
та її ускладнення, характерним було переважання несприятли-
вих типів ПКГД, які супроводжували весь гестаційний період. 
Зокрема, слід відзначити переважання тривожного типу у фор-
мі чистого (52,65%) та комбінованого (47,34%) варіантів. Де-
пресивний та ейфоричний тип у вибірці відзначено в основному 
тільки у складі комбінованого варіанта приблизно в однакових 
частках – 9,09% та 10,23% спостережень відповідно. Оцінка 
характеру перебігу вагітності та пологів в обстежених жінок із 
врахуванням сприятливого чи несприятливого типу гестаційної 
домінанти дозволила встановити відмінності у частоті передчас-
них пологів, резистентності до лікування прееклампсії та частці 
аномалій пологової діяльності і медикаментозної її корекції. Па-
тологічний перебіг періоду вагітності та пологів у жінок групи з 
несприятливим типом ПКГД фіксували у 2,8 разу частіше, від-
соток оперативного розродження у 3,5 разу перевищував дані у 
групі зі сприятливим типом ПКГД, гестози різного ступеня тяж-
кості у 2,6 разу частіше діагностовані у пацієнток з несприятли-
вими типами ПКГД. У 2,0 разу частіше відзначали плацентарну 
дисфункцію з об’єктивізованими критеріями порушення матко-
во-плацентарного кровотоку, причому у третині випадків вона 
супроводжувалася негативними наслідками для плода, зокрема 
ЗРП та дистресом плода під час вагітності. 
Заключення. Оцінка структури типів психологічної ком-
поненти гестаційної домінанти продемонструвала високий 
відсоток несприятливих типів ПКГД (41,90%), а також ста-
тистично значущу залежність між особливостями перебігу 
вагітності та пологів, що мають тісний зв’язок із порушенням 
плацентації, гестаційними ускладненнями, що його супро-
водужують (прееклампсія та дистрес плода), і прогресуван-
ням дизадаптації матково-плацентарного кровообігу. У разі 
діагностики тривожного типу ПКГД ризик та прогресування 
плацентарної дисфункції підвищується у 7,27 разу (OR – 
7,27; 95%СІ: 4,66–11,35), і жінка потребує психологічної до-
помоги вже на преконцепційному етапі.
Отримані результати свідчать про достатність резервів для 
зменшення числа випадків негативних перинатальних на-
слідків, серед яких не тільки ретельне оцінювання акушер-
ського та соматичного анамнезу, а й комплексне клініко-ла-
бораторне обстеження, що дозволяє сформувати групи під-
вищеного ризику, диференціювати надання психологічної 
допомоги жінкам та вибудовувати профілактичні заходи і 
терапевтичну допомогу уже на етапі планування вагітності.
Ключові слова: психологічний компонент гестаційної домінан-
ти, вагітність, прееклампсія, плацентарна дисфункція, прогноз.
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Вагітність можна назвати критичним перехідним періодом, 
що суттєво впливає на життя жінки, коли істотно пере-

будовується її свідомість та взаємовідносини з оточуючим 
світом. А сам перебіг вагітності та відношення до нього прямо 
пов’язані з особистісним становленням, внутрішнім розви-
тком жінки, що здійснює значущий внесок у розвиток бать-
ківства, дозволяє цілісно формувати жіночу ідентичність та 
якість відношень, які виникають між нею та ненародженим 
дитям і, в подальшому, впливають на поведінку матері [1, 4]. 

Багато дослідників вважають, що вагітність та пологи мо-
жуть стати провокуючим фактором у розвитку уже існуючих 
прихованих порушень психоемоційного статусу жінки, і саме 
під час вагітності можуть вперше з’явитися тривожні розла-
ди або може проходити зміна їхнього перебігу. Існує думка, 
що стан вагітності знаходиться на межі норми та психічної 
патології [4, 8]. Як демонструють існуючі літературні джере-
ла, підвищення нервово-психічного напруження пов’язане 
з віком вагітних, рівнем отриманої освіти. Найбільш високі 
показники нервово-психічного напруження відзначають у 
першороділей з пізнім для вагітності віком [4]. Істотну роль 
у розвитку психічних розладів у вагітних відіграють соціаль-
но-середовищні фактори. І саме соціально-економічна не-
стабільність зумовлює високу частоту виникнення загрози 
переривання вагітності та ускладнень пологової діяльності 
у жінок зі змішаними тривожними і депресивними розлада-
ми [10, 11]. Жінки з незапланованою вагітністю мають більш 
низьку соціальну підтримку (менша кількість друзів), високу 
поширеність депресивних симптомів (67% проти 49%), більш 
високі середні рівні сприйнятливості до стресу [8]. 

Стрижневою детермінантою материнської поведінки є рі-
вень психологічної готовності до материнства, який визнача-
ється як особливий системний стан психіки жінки, здатний за-
безпечувати адекватні умови для розвитку дитини та підтримку 
інтересу до зовнішнього світу й любові, задовольнити найваж-
ливіші психологічні потреби немовляти щодо безпеки [5].

Слід зазначити, що з моменту розвитку вагітності багато 
жінок відзначають зміни самопочуття, які формують клінічні 
прояви астенічного симптомокомплексу, що дозволяє оціни-
ти наведені розлади як «психосоматичну реакцію на вагіт-
ність». Частота їх коливається, за даними різних авторів, від 
13,7 до 33,3%. Виявлено і доведено їхній вплив на розвиток 
гестаційних ускладнень, а проведений аналіз тестування де-
монструє донозологічні психічні зміни і у здорових вагітних 
у 73% спостережень. За даними літератури, ускладнений пе-
ребіг вагітності та пологів у пацієнток з психосоматичними 
розладами спостерігається у 2,0 разу частіше, ніж у жінок без 
зазначених порушень, а патологічні стани у перинатальний 
період виявляють у 3,0 разу частіше [1, 4, 8]. 

Отже, особливу цінність мають дослідження, які дозволя-
ють прогнозувати успіх материнства, що і обґрунтувало мету 
даного наукового пошуку. 

мета дослідження: встановлення структури та частоти 
типів психологічного компонента гестаційної домінанти, що 
впливають на показники репродуктивних втрат та ускладне-
ний перебіг вагітності у жінок групи високого ступеня аку-
шерського та перинатального ризику.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Експериментально-психодіагностичне дослідження про-

водили на базі Центру свідомого батьківства «Дівія» суціль-
ним методом на добровільній основі за участю жінок, які 
очікують народження дитини і перебувають на різних тер-
мінах вагітності. Проаналізовано дані 840 пацієнток, які спо-
стерігалися та проходили допологову підготовку у Центрі, та 
проведено визначення типів психологічного компонента гес-
таційної домінанти (ПКГД) з використанням клініко-психо-
логічного методу І.В. Добрякова «Тест відношення вагітної» 

із встановленням типів ПКГД: оптимальний, гіпогестогно-
зичний, ейфоричний, тривожний, депресивний. 

Як відомо, до «материнської домінанти» послідовно вхо-
дять: домінанта зачаття, гестаційна домінанта, пологова домі-
нанта та лактаційна домінанта [3, 4, 6]. Поняття «гестаційна 
домінанта» відображає особливості перебігу фізіологічних і 
нервово-психічних процесів в організмі вагітної, спрямова-
них на створення оптимальних умов для розвитку плода [5, 6]. 
Гестаційна домінанта має два взаємовпливові компоненти: фі-
зіологічний та психологічний. Глибоким вивченням ПКГД за-
ймався І.В. Добряков, і саме ним була запропонована методика 
«Тест ставлення вагітної» як одна із скринінгових тестів для 
визначення та корекції психоемоційного стану вагітної жінки 
[7, 8]. Тест допомагає визначити тип ПКГТ у майбутньої матері 
та розподілити вагітних відповідно на групи (оптимальний, гі-
погестогнозичний, ейфоричний, тривожний та депресивний). 

Паралельно з метою уточнення та отримання більш до-
стовірних даних була використана психодіагностична «Анке-
та знайомства» та проективна малюнкова методика «Я і моя 
дитина» за Філіповою Г.Г. Інтерпретацію отриманих резуль-
татів проводили за ознаками малюнка, які дозволяли відне-
сти самосприймання вагітності та майбутньої дитини до того 
чи іншого стилю [9]. При цьому було виділено: 

– групу пацієнток з адекватним стилем, що відповідав 
оптимальному типу ПКГД, 

– групу жінок із амбівалентним та тривожним стилем 
сприйняття вагітності та майбутньої дитини (відповідав три-
вожному типу ПКГД), 

– групу пацієнток із відкидаючим та ігноруючим стилем (за 
Філіпповою Г. Г.), що характеризував конфлікт з вагітністю. 

Статистичний аналіз проведено з використанням ліцен-
зійного пакета Stata 12 із розрахунком показника відношен-
ня шансів (OR – odds ratio) та 95% довірчого інтервалу для 
оцінювання впливу факторних ознак на патологічний перебіг 
вагітності.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час аналізу вікових особливостей обстежених жінок 
виявлено, що їхній вік коливався від 18 до 45 років, найбіль-
ший відсоток становила вікова категорія від 18 до 29 років 
(598 осіб – 71,19%). Отримані дані щодо віку пацієнток дослі-
джуваної групи дозволили припустити, що поінформованість 
та обізнаність жінок молодого віку щодо психопрофілактич-
ної підготовки до вагітності та пологів, стурбованість стосов-
но її наслідків, бажання залучити до процесу антенатального 
супроводу вагітності чоловіка або членів сім’ї домінує у ві-
ковій категорії раннього репродуктивного віку.

Під час аналізу соціального статусу встановлено, що час-
тіше ранні репродуктивні втрати та патологія хоріона спосте-
рігалися у працюючих жінок, які займали керівні та відпові-
дальні службові посади, що не виключає стресіндукованого 
чинника зайнятості. Переважна кількість жінок займалась 
нефізичною працею, значущим був рівень освіти: 656 (78,09%) 
пацієнток мали вищу освіту та проживали у місті (р<0,05). 
Щодо кількості вагітностей, то першу вагітність діагностували 
у 36,66% жінок, повторну – у 35,48%, третю та більше вагітнос-
тей діагностували тільки у 5,71% пацієнток. Для підготовки до 
вагітності у Центр звернулися 186 (22,14%) пацієнток.

Аналізуючи структуру екстрагенітальної патології, слід 
відзначити відсутність в обстежених жінок тяжкої соматич-
ної патології. Зафіксовано достовірно більшу частку вегето-
судинної дистонії за гіпертонічним типом, захворювань щи-
топодібної залози – в 1,6 разу, частіше – у 2,0 разу – виявляли 
дефіцит маси тіла порівняно зі здоровими пацієнтками, хоча 
частка як дефіциту, так і надмірної маси тіла в основній групі 
була однаковою.
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Проте у 38,33% спостереженнях виявлено серцево-судин-
ні захворювання, захворювання сечовидільної системи – у 
27,8%, значно менший був відсоток жінок із захворюваннями 
органів дихання. 

У структурі гінекологічних захворювань та особливостей 
акушерсько-гінекологічного статусу встановлено високу частоту:

– порушення менструального циклу (41,9%), 
– урогенітального та хламідійного інфікування, 
– повторних епізодів штучного переривання вагітності, 
– звичного невиношування (21,9%), 
– безплідності (37,14%), 
– запальних процесів статевих органів (43,8%). 
 Такі порушення переважно поєднуються із високим рів-

нем тривожності та депресії. Це свідчить про потребу більш 
глибокого вивчення особливостей перебігу перинатального 
періоду та індивідуального підходу із застосуванням психо-
логічних впливів

З метою більш глибокого аналізу особливостей перебігу 
вагітності було проведено психометричну діагностику жінок, 
які звернулися до Центру. З цією метою використано опиту-
вальники та клінічну бесіду, а саме – оцінювання ПКГД та його 
типів. У даному дослідженні під час оцінювання формування 
ПКГД виявлено, що чисті типи ПКГД спостерігалися дуже рід-
ко, що, очевидно, пов’язано з визначенням даного показника 
на ранніх термінах вагітності. За відсутності провідних ствер-
джень, що характеризують ті чи інші ознаки типу ПКГД, ви-
значали комбіновані варіанти (оптимально-тривожний, опти-
мально-гіпогестогнозичний) та змішані типи. Було прийнято 
вважати сприятливими щодо перебігу вагітності оптимальний 
(у тому числі оптимально-тривожний, оптимально-гіпогесто-
гнозичний) та змішані типи, а чисті тривожні, депресивні, ей-
форичні і гіпогестогнозичні типи – несприятливими.

Згідно з отриманими результатами, найбільш часто від-
значали оптимальний тип ПКГД (508 осіб – 60,47%), який 
корелював із найбільш сприятливим перебігом вагітнос-
ті та пологів. Несприятливі чисті типи ПКГД становили 
352 (41,90%) спостереження. Найвагомішу частку серед не-
сприятливих типів гестаційної домінанти становив тривож-
ний тип – у 207 спостереженнях (58,81%), гіпогестогнозич-
ний тип відзначено у 77 (21,87%) випадках. Для пацієнток, 
у яких в ході моніторингу вагітності виявлено плацентарну 
дисфункцію та її ускладнення, характерним було перева-
жання несприятливих типів ПКГД, що супроводжували весь 
гестаційний період. Зокрема, слід відзначити переважан-
ня тривожного типу у формі чистого (109 осіб – 52,65%) та 
комбінованого (98 осіб – 47,34%) варіантів. Депресивний та 
ейфоричний тип у вибірці відзначено в основному тільки у 
складі комбінованого варіанта приблизно в однакових част-
ках – 32 (9,09%) та 36 (10,23%) спостережень відповідно. 

Наступний етап передбачав оцінювання характеру пере-
бігу вагітності та пологів в обстежених жінок із врахуванням 
сприятливого чи несприятливого типу гестаційної домінанти. 
Найбільшу увагу заслуговують відмінності у частоті передчас-
них пологів, резистентності до лікування прееклампсії та част-
ці аномалій пологової діяльності і медикаментозної її корекції.

Установлено, що перебіг першої половини вагітності був 
обтяжений у 253 (71,86%) пацієнток із несприятливими ти-
пами ПКГД. Зокрема, найбільш поширеним ускладненням 
вагітності у І триместрі у пацієнток з несприятливим ти-
пом ПКГД було локальне відшарування хоріона (69 осіб 
– 27,27%) та загроза раннього мимовільного викидня, яка 
спостерігалась у 98 (38,73%) жінок проти 97 (19,09%) па-
цієнток групи зі сприятливим типом ПКГД. Ранній гестоз 
ускладнював вагітність у 78 (30,83%) проти 65 (12,79%) 
випадків у групі зі сприятливим типом ПКГД. Достовір-
но частіше визначали анемію вагітних – 95 (37,54%) проти 
44 (8,66%) випадків відповідно.

У другій половині вагітності серед ускладнень переважали: 
загроза передчасних пологів (у 63 – 24,90% проти 42 – 8,28% у 
групі зі сприятливим типом ПКГД) та прееклампсія (80 – 31,62% 
проти 61 – 12,00% відповідно; р<0,05). Діагноз плацентарної дис-
функції був встановлений майже у 2 рази частіше (114 – 45,05%) 
(р<0,05). Дистрес плода під час вагітності, що вимагав активної 
акушерської тактики, зафіксований у 47 (18,57%) випадках, а 
затримка внутрішньоутробного розвитку плода – у 66 (26,09%) 
спостереженнях при незначній частці зазначених перинатальних 
наслідків у групі зі сприятливим типом ПКГД (р<0,05).

Отже, патологічний перебіг періоду вагітності та пологів 
у жінок групи з несприятливим типом ПКГД спостерігався 
у 2,8 разу частіше, ніж у жінок групи порівняння. Далеко не 
всі пологи відбулися через природні пологові шляхи, і відсо-
ток оперативного розродження у 3,5 разу перевищував дані у 
групі зі сприятливим типом ПКГД (в основному за рахунок 
показань, зумовлених плацентарною дисфункцією та дистре-
сом плода). Слабкість пологової діяльності, дистоція шийки 
матки та невдалі спроби корекції пологової діяльності не ма-
ють достовірних відмінностей по групах, у той час як гестози 
різного ступеня тяжкості у 2,6 разу частіше діагностували у 
пацієнток з несприятливими типами ПКГД. У 2,0 разу часті-
ше відзначена плацентарна дисфункція з об’єктивізованими 
критеріями порушення матково-плацентарного кровотоку, 
причому у третині випадків вона супроводжувалася негатив-
ними наслідками для плода, зокрема СЗРП та дистресом пло-
да під час вагітності з різним ступенем прояву.

 
ВИСНОВКИ

Базуючись на отриманих результатах ретроспективного 
дослідження, було проведено прогностичне оцінювання мож-
ливих факторів ризику ускладненого перебігу вагітності у жі-
нок із об’єктивізованими проявами плацентарної дисфункції. 
Оцінка структури типів психологічної компоненти гестацій-
ної домінанти продемонструвала високий відсоток неспри-
ятливих типів ПКГД (практично половина спостережень), 
а також статистично значущу залежність між особливостя-
ми перебігу вагітності та пологів, що мають тісний зв’язок із 
порушенням плацентації, гестаційними ускладненнями, що 
його супроводужують (прееклампсія та дистрес плода) та 
прогресуванням дизадаптації матково-плацентарного крово-
обігу. Усе це є неcприятливим пcихоемоційним фaктором, 
перш за все у разі діагностування тривожного типу ПКГД, і 
підвищує ризик та прогресування плацентарної дисфункції у 
7,27 разу (OR – 7,27; 95% СІ:4,66–11,35) та вимагає психоло-
гічної допомоги вже на преконцепційному етапі.

Отримані дані клініко-анамнестичних особливостей до-
зволили провести оцінювання значущості основних факторів 
і прогнозувати ризик плацентарної дисфункції та ускладне-
ного перебігу гестації у жінок з групи високого перинаталь-
ного ризику. Усе, зазначене вище, дозволяє припустити, що 
домінування несприятливих типів ПКГД є наслідком дії ве-
ликої кількості патологічних причин із реалізацією різнома-
нітних, часто перехресних, патофізіологічних шляхів. У біль-
шості випадків це комбінація декількох причин, які можуть 
діяти одночасно або послідовно.

Отримані результати свідчать про достатність резервів 
для зменшення кількості випадків негативних перинаталь-
них наслідків, серед яких не тільки ретельне оцінювання аку-
шерського та соматичного анамнезу, але й комплексне кліні-
ко-лабораторне обстеження, що дозволяє сформувати групи 
підвищеного ризику, диференціювати надання психологічної 
допомоги жінкам та вибудовувати профілактичні заходи та 
терапевтичну допомогу уже на етапі планування агітності.

Перспективним є розроблення індивідуальної медико-
психологічної програми відповідно до типу психологічного 
компонента гестаційної домінанти. 
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Распространенность разных типов 
психологической доминанты при беременности 
высокого акушерского и перинатального риска. 
Особенности акушерских осложнений с учетом 
психосоматических взаимосвязей
н.в. Якимчук

Как известно, с момента развития беременности многие женщины 
отмечают изменения самочувствия, которые формируют клини-
ческие проявления астенического симптомокомплекса, что по-
зволяет оценить указанные расстройства как «психосоматическую 
реакцию на беременность». Частота их колеблется, по данным раз-
ных авторов, от 13,7 до 33,3%. Выявлено и доказано их влияние на 
развитие гестационных осложнений, а проведенный анализ тести-
рования демонстрирует донозологические психические изменения 
и у здоровых беременных в 73% наблюдений. Особую ценность 
имеют исследования, позволяющие прогнозировать успех мате-
ринства, что и обосновало цель данного научного поиска.
Цель исследования: установление структуры и частоты типов психо-
логического компонента гестационной доминанты, влияющих на по-
казатели репродуктивных потерь и осложненное течение беременно-
сти у женщин группы высокого акушерского и перинатального риска. 
Материалы и методы. Экспериментально психодиагностическое 
исследование проводили на базе Центра сознательного отцовства 
«Дивия» сплошным методом на добровольной основе с участием 
женщин, ожидающих рождения ребенка, на разных сроках беремен-
ности. Проанализированы данные 840 пациенток, которые наблю-
дались и проходили дородовую подготовку в Центре, и проведено 
определение типов психологического компонента гестационной 
доминанты (ПКГД) с использованием клинико-психологического 
метода И.В. Добрякова «Тест отношения беременной» с установле-
нием типов ПКГД: оптимальный, гипогестогнозический, эйфориче-
ский, тревожный, депрессивный. Параллельно с целью уточнения 
и получения более достоверных данных была использована психо-
диагностическая «Анкета знакомства» и проективная рисуночная 
методика «Я и мой ребенок» по Филипповой Г.Г. Интерпретацию 
полученных результатов проводили по признакам рисунка, которые 
позволяли отнести самовосприятие беременности и будущего ребен-
ка к тому или иному стилю. При отсутствии ведущих утверждений, 
характеризующих те или другие признаки типа ПКГД, определяли 
комбинированные варианты (оптимально-тревожный, оптимально-
гипогестогнозический) и смешанные типы. Было принято считать 
благоприятными для развития беременности оптимальный (в том 
числе оптимально-тревожный, оптимально-гипогестогнозический) 
и смешанные типы, а чистые тревожные, депрессивные, эйфориче-
ские и гипогестогнозические типы – неблагоприятными. Статисти-
ческий анализ проведен с использованием лицензионного пакета 
Stata 12 с расчетом показателя отношения шансов (OR – odds ratio) 
и 95% доверительного интервала для оценки влияния факторных 
признаков на патологическое течение беременности.
Результаты. Согласно полученным результатам, наиболее часто 

отмечали оптимальный тип ПКГД (60,47%), который коррелирует 
с наиболее благоприятным течением беременности и родов. Не-
благоприятные чистые типы ПКГД составили 352 (41,90%) наблю-
дения. Весомую долю среди неблагоприятных типов гестационной 
доминанты составил тревожный тип (58,81%), гипогестогнозиче-
ский тип отмечено в 21,87% случаев. Для пациенток, у которых в 
ходе мониторинга беременности диагностирована плацентарная 
дисфункция и ее осложнения, характерно преобладание неблаго-
приятных типов ПКГД, которые сопровождали весь гестационный 
период. В частности, следует отметить преобладание тревожного 
типа в виде чистого (52,65%) и комбинированного (47,34%) вари-
антов. Депрессивный и эйфорический типы в выборке отмечено в 
основном только в составе комбинированного варианта примерно 
в одинаковых долях – 9,09% и 10,23% наблюдений соответственно. 
Оценка течения беременности и родов у обследованных женщин 
с учетом благоприятного и неблагоприятного типов гестационной 
доминанты позволила установить различия в частоте преждевре-
менных родов, резистентности к лечению преэклампсии и частые 
аномалии родовой деятельности и медикаментозной ее коррекции. 
Патологическое течение периода беременности и родов у женщин 
группы с неблагоприятным типом ПКГД фиксировали в 2,8 раза 
чаще, процент оперативного родоразрешения в 3,5 раза превышал 
данные в группе с благоприятным типом ПКГД, гестоз различной 
степени тяжести в 2,6 раза чаще диагностирован у пациенток с 
неблагоприятными типами ПКГД. В 2,0 раза чаще отмечена пла-
центарная дисфункция с объективизированными критериями на-
рушения маточно-плацентарного кровотока, причем в трети слу-
чаев она сопровождалась негативными последствиями для плода, в 
частности, ЗРП и дистрессом плода во время беременности. 
Заключение. Оценка структуры типов психологической компо-
ненты гестационной доминанты продемонстрировала высокий 
процент неблагоприятных типов ПКГД (41,90%), а также стати-
стически значимую зависимость между особенностями течения 
беременности и родов, где существует тесная связь с нарушением 
плацентации, гестационными осложнениями, его сопровождаю-
щими (преэклампсия и дистресс плода) и прогрессирование ди-
задаптации маточно-плацентарного кровообращения. В случае 
диагностики тревожного типа ПКГД риск и прогрессирование 
плацентарной дисфункции повышается в 7,27 раза (OR = 7,27; 95% 
СІ: 4,66–11,35), и женщина требует психологической помощи уже 
на преконцепционном этапе.
Полученные результаты говорят о достаточности резервов для 
уменьшения числа случаев негативных перинатальных исходов, 
среди которых не только тщательная оценка акушерского и со-
матического анамнеза, но и комплексное клинико-лабораторное 
обследование, позволяющее сформировать группы повышенно-
го риска, дифференцировать оказание психологической помощи 
женщинам и выстраивать профилактические мероприятия и те-
рапевтическую помощь уже на этапе планирования беременности.
Ключевые слова: психологический компонент гестационной доми-
нанты, беременность, преэклампсия, плацентарная дисфункция, 
прогноз.

prevalence of different types of psychological 
dominant during pregnancy at high obstetric and 
perinatal risk, obstetric complications in the context 
of psychosomatic relationships
n.v. Yakymchuk 

It is known that from the very beginning of pregnancy, many women notice 
changes in general health state which form the clinical manifestations 
of asthenic symptom-complex, that allows to assess these disorders 
as a «psychosomatic reaction to pregnancy». According to different 
authors, their frequency varies from 13.7 to 33.3%, their influence on the 
development of gestational complications has been revealed and proved, 
and the conducted test analysis demonstrates donozological changes in 
mental health in 73% of healthy pregnant women. The investigations 
that allow predicting the success of motherhood are very important, and 
it justifies the purpose of this scientific research. 
The objective: was to determine the structure and frequency of the 
types of psychological component of gestation dominant, affecting 
reproductive loss and complicated pregnancy rates in women at high 
obstetric and perinatal risk. 

Materials and methods. Experimental psycho-diagnostic research 
was conducted on the basis of the Centre of Conscious Parenthood 
«Diviia»» on a voluntary basis with women at different stages of 
pregnancy. The data of 840 patients, who had prenatal training in 
the Centre, were analysed and the types of psychological component 
of gestational dominant (PCGD) were determined using the clinical 
and psychological method of I.V. Dobriakov «Pregnant woman 
attitude test» with the following type definition of PCGD: optimal, 
hypogestognostic, euphoric, anxious, depressive. In parallel, with the 
aim of clarifying and obtaining more reliable data, psychodiagnostic 
«Dating Questionnaire» and projective drawing method «Me and My 
Child» by Filippova G.G. were carried out. Interpretation of the results 
was based on the features of the drawing, which allowed including self-
perception of pregnancy and the unborn baby to a particular type. In 
the absence of the exact statements characterizing certain features 
of the PCGD, the combined variants (optimally anxious, optimally 
hypogestognostic) and mixed types were determined. Optimal type 
was generally considered a favourable one for the course of pregnancy 
(including optimally anxious, optimally hypogestognostic) and mixed 
types, while pure anxious, depressive, euphoric and hypogestognostic 
types were unfavourable. The statistical analysis was performed using 
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the Stata 12 license pack with the odds ratio (OR) and 95% confidence 
interval for assessing the influence of factor features on the pathological 
course of pregnancy. 
Results. According to the results, the most popular type of PCGD 
was the optimal type (60.47%), it correlated with the most favourable 
course of pregnancy and childbirth. 352 patients (41.90%) belonged to 
unfavourable pure types of PCGD. The most substantial proportion 
among the unfavourable types of gestation dominant was the anxious 
type (58.81%), the hypogestognostic type was noted in 21.87%. In 
patients who had placental dysfunction and its complications during 
pregnancy, the prevalence of unfavourable types of PCGD that 
accompanied the entire gestational period was characteristic. The 
preponderance of pure anxious type (52.65%) and mixed types (47.34%) 
was noted. The depressive and euphoric type was mostly noted only in 
the mixed variant in approximately the same proportions – 9.09% and 
10.23% of the observations, respectively. The evaluation of the nature 
of the course of pregnancy and childbirth in patients, considering 
the favourable or unfavourable type of gestation dominant, allowed 
to establish differences in the preterm birth frequency, resistance 
to treatment of preeclampsia and the proportion of abnormalities in 
labour and its drug correction. The pathological course of pregnancy 
and childbirth in women with unfavourable type of PCGD was 2.8 
times more frequent, the percentage of operational delivery was 
3.5 times higher than in patients with a favourable type of PCGD; 
gestoses of different severity – 2.6 times more often were diagnosed 

in patients with unfavourable types of PCGD. Placental dysfunction 
with objectified criteria for utero-placental blood flow disorders was 
2.0 times more frequent, and in one third of cases, it was accompanied 
by negative effects on the fetus, in particular FFS and fetal distress 
during pregnancy. 
Conclusions. The evaluation of the structure of the types of the 
psychological component of the gestation dominant showed a high 
percentage of unfavourable types of PCGD (41,90%), as well as a 
statistically significant relationship between the peculiarities of the 
course of pregnancy and the births that have a close connection with 
the placental disorder, the gestational complications that accompany 
it (preeclampsia and fetal distress) and the progression of the 
disadaptation of utero-placental circulation. In the case of anxious type 
of PCGD diagnosis, the risk and progression of placental dysfunction 
increases by 7.27 times (OR – 7.27; 4.66–11.35) and requires 
psychological help at the preconception stage. 
The obtained results indicate the adequacy of the reserves to reduce 
the number of negative perinatal outcomes, including not only a precise 
assessment of obstetric and somatic anamnesis, and a comprehensive 
clinical and laboratory examination that allows to form high-risk 
groups, differentiate the psychological assistance to women and 
perform preventive measures and therapeutic care even at the stage of 
pregnancy planning.
Key words: psychological component of gestation dominant, pregnancy, 
preeclampsia, placental dysfunction, prognosis.
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Частота дефицита кальцитриола  
и полиморфизма гена рецепторов витамина D  
у беременных с плацентарной дисфункцией  
на фоне перинатального инфицирования
Г.с. Манасова1, а.а. Зелинский1, н.в. диденкул1, н.в. кузьмин2, З.в. Чумак1

1Одесский национальный медицинский университет 
2КУ «Родильный дом № 5», г. Одесса

Плейотропным внескелетным эффектам кальцитриола, его 
влиянию на репродуктивную функцию женщины и разви-
тие различных осложнений беременности сегодня посвя-
щается много работ.
Цель исследования: оценка статуса витамина D (VD) и ча-
стоты полиморфизма гена, кодирующего его рецепторы, у 
беременных с плацентарной дисфункцией (ПД) на фоне ве-
рифицированного перинатального инфицирования (вПИ).
Материалы и методы. Обследовано 40 пациенток с физио-
логическим течением беременности и 56 беременных с ПД на 
фоне вПИ. методом ИФА в крови определяли уровень обще-
го VD (25(ОН)D); для оценки частоты BsmI-полиморфизма 
гена рецепторов VD использовали ПЦР-диагностику. 
Результаты. При ПД достоверно в 1,9 раза чаще диагно-
стируют VD-дефицитный статус – 28,5% против 15,30% 
(RR=1,42; 95%CI: 1,08–1,87; p≤0,05). Средний уровень 
VD в крови беременных с ПД был достоверно меньшим, 
чем у женщин с физиологическим течением беременности 
(31,73 нг/мл против 43,38 нг/мл соответственно; р≤0,01).
У беременных с ПД гетерозиготное сочетание аллелей по типу 
A/G встречается достоверно чаще (71,43%), чем у здоровых бе-
ременных (35%) (OR=3,61; 95%CI: 2,01–6,47; критерий χ2 19,24; 
р<0,01): у носителей данного типа Bsml-полиморфизма гена VD-
рецепторов риск развития ПД увеличивается в 3,6 раза.
Заключение. Плейотропные эффекты VD могут некоторым 
образом объяснить формирование плацентарной дисфунк-
ции, однако необходимо проводить дальнейшие исследова-
ния, в том числе в молекулярно-генетическом направлении, 
что, вероятно, может позволить прогнозировать и преду-
преждать развитие дисфункции плаценты у определенного 
контингента женщин.
Ключевые слова: витамин D, кальцитриол, рецепторы, бере-
менность, плацентарная дисфункция, полиморфизм генов.

В структуре заболеваемости и смертности новорожденных 
инфекционная патология обусловливает от 11 до 55% по-

терь в мире [1, 10, 11].
В Украине доля внутриутробных инфекций в структуре 

перинатальной смертности составляет 25–35%. Причиной 
80% врожденных пороков развития считается трансплацен-
тарное инфицирование плода [4].

О плейотропных внескелетных эффектах эндокринной 
системы витамин D / рецепторы витамина D (VD/VDR) и 
влиянии ее на функциональное состояние репродуктивной 
системы женщины в последние годы получены важные дан-
ные. Наличие VDR в органах и тканях репродуктивной си-
стемы (клетках эндометрия, миометрия, в грудной железе, в 
ткани яичников, в эндотелии сосудов, в клетках трофобласта, 
в плаценте) обусловливает значимость системы VD/VDR 
для организма женщины в целом [2, 7, 8, 9, 14].

Выявлено, что неактивная форма VD – 25(ОН)D – способ-
на проходить через гематоплацентарный барьер; непосредствен-
но в плаценте вырабатывается фермент CYP27B1, который пе-
реводит неактивную форму VD в активную – 25(OH)2D

3 [13].
Другой функциональной особенностью системы VD/

VDR являются ее иммунотропные эффекты. Так, кальцитри-
ол участвует в формировании адаптивного иммунитета путем 
снижения продукции иммуноглобулина G (IgG), оказывает 
подавляющее действие на пролиферацию и дифференцировку 
В-лимфоцитов, подавляет активацию ряда провоспалительных 
цитокинов, в частности, продукцию интерферона-γ (IFN-γ), 
интерлейкина-2 (IL-2) и фактора некроза опухоли-a (TNF-a). 
Продукция антивоспалительных цитокинов, таких, как интер-
лейкины-1, 5, 6 и 10 (IL-4, IL-5, IL-6, IL-10), и пролиферация 
Т-регуляторных клеток в присутствии VD повышается [7]. 
Установлено и участие системы VD/VDR в регуляции врож-
денного иммунитета путем стимуляции хемотаксиса, фаго-
цитоза; путем активации генов, кодирующих синтез пептидов 
(дефензина и кателицидина) c антибактериальным действием. 
Непосредственно в очаге воспаления отмечается повышение 
уровня активного метаболита VD, что обеспечивает протектив-
ный эффект и модулирует локальный иммунитет [3, 5].

Известно, что имеются ассоциации между гиповитамино-
зом D и неблагоприятными исходами беременности, но нет 
достаточного количества рандомизированных исследований, 
подтверждающих необходимость проведения универсальной 
программы скрининга пациенток во время беременности [12].

Цель исследования: оценка VD-статуса и полиморфизма 
гена, кодирующего его рецепторы, у беременных с плацентар-
ной дисфункцией на фоне верифицированного перинаталь-
ного инфицирования (ВПИ).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Было обследовано 96 беременных, из них 56 пациенток с 

дисфункцией плаценты (ДП) на фоне ВПИ вошли в основ-
ную (І) группу, а 40 пациенток с физиологическим течением 
беременности – в контрольную (ІІ) группу. Всеми пациент-
ками было предоставлено информированное согласие на про-
ведение обследований.

По возрасту и антропометрическим данным группы были 
однородными. Средний возраст в группе контроля составил 
30,35±3,12 года, пациенток в основной группе – 29,21±4,3 
года (p>0,05). Индекс массы тела (ИМТ) у пациенток основ-
ной группы соответствовал 22,2±1,7 условных единиц (у.е.), 
а в группе контроля – 22,8±1,93 у.е. (p>0,05).

В основной группе первородящими были 71,43%, в кон-
трольной – 55,00% (p<0,05), повторнородящими (2-е и 3-и 
роды) – 28,57% и 45,00% соответственно по группам (p<0,05).

Акушерско-гинекологический анамнез у пациенток основ-
ной группы характеризовался рядом особенностей и достовер-
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но большей частотой гинекологических заболеваний. Так, на 
наличие бесплодия длительностью 2–4 года указали 21,43% 
пациенток из основной группы и 10% женщин из группы кон-
троля, что меньше в 2,1 раза (F=0,049; p<0,05; χ2=2,19). 

По 3,57% беременных из основной группы указали на на-
личие синдрома склерополикистозных яичников, дограви-
дарной гипоплазии матки, синдрома Ашермана, тогда как в 
контрольной группе таких пациенток не отмечено (p<0,001). 
Воспалительные заболевания придатков матки (ВЗПМ) 
фиксировали у 10,71% женщин из основной группы и у 2,5% 
– из группы контроля (p<0,001).

У 26,79% и у 5,00% беременных основной и контрольной 
групп были диагностированы фоновые заболевания шейки 
матки (F=0,0003; χ2=7,6; p<0,01); у 10,71% пациенток основ-
ной группы диагностирована миома матки, в группе контро-
ля таких пациенток не отмечено (F=0,002; p<0,05; χ2=4,57).

Кроме того, у 14,29% и у 12,5% женщин соответственно І 
и ІІ групп имелся рубец на матке после предыдущего кесаре-
ва сечения (p>0,05); 28,57% женщин из основной и 2,50% из 
контрольной группы указали на невынашивание (F=0,0008; 
χ2=10,88; p<0,01).

Общеклиническое обследование и специальные обследо-
вания по оценке состояния фетоплацентарного кровообра-
щения и внутриутробного плода проводили в соответствии с 
требованиями нормативных документов. 

Верификацию перинатального инфицирования осущест-
вляли, как минимум, двумя видами исследований: исполь-
зовали методы бактериоскопического, бактериологического, 
иммуноферментного анализа (ИФА) и генетического иссле-
дования – полимеразной цепной реакции (ПЦР). При выяв-
лении специфичных иммуноглобулинов в крови беременных 
в диагностически значимом титре в динамике проводили по-
вторное исследование «парных сывороток» с определением 
авидности и аффинности антител с последующей консульта-
цией у врача-инфекциониста. 

Ультразвуковое обследование с проведением фето- и пла-
центометрии, Doppler-оценка кровотока в предусмотренные 
клиническими протоколами сроки беременности и/или по 
показаниям позволяли оценить функциональное состояние 
фетоплацентарного комплекса; также применяли актогра-
фический тест, кардиотокографию и оценку биофизического 
профиля плода.

Определение VD-статуса проводили при установлении 
диагноза «плацентарная дисфункция» (ПД) во ІІ и ІІІ три-
местрах беременности, что явилось основанием для выде-
ления групп І-А и І-Б. У 22 (39,29%) беременных ПД была 
диагностирована во ІІ триместре беременности (группа І-А), 
у 34 (60,71%) пациенток – в ІІІ триместре (группа І-Б).

Методом иммуноферментного анализа (ИФА) в сыворот-
ке крови по уровню основного циркулирующего метаболита 
VD – 25(ОН)D определяли статус витамина D. Методом ПЦР 
с детекцией результатов в режиме реального времени и анали-
зом кривых плавления оценивали частоту BsmI-полиморфизма 
гена VDR (rs1544410). ДНК выделяли с помощью комплекта 
реагентов «проба-рапид-генетика», «ДНК-технология» (Рос-
сия). Для ПЦР-диагностики использовали детектирующий ам-
плификатор ДТ-96 (ООО «НПО ДНК-Технология», Россия).

Статистическую обработку полученных данных осущест-
вляли с помощью программы Biostat 6.0.: в основу расчета 
достоверности полученных результатов легло определение 
непараметрического критерия Манна–Уитни. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Диагностика перинатального инфицирования основы-
валась на ряде прямых и косвенных признаков. Во-первых, 
у ряда пациенток из основной группы в анамнезе отмечены 

хронические воспалительные заболевания, которые могли 
оказывать определенное влияние на течение беременности. 

Так, на наличие хронических заболеваний пищеваритель-
ного тракта (гастрит, холецисто-панкреатит) указали 5,36% 
беременных из основной группы и 2,5% – из группы контроля 
(F=0,44; p<0,05). У 37,5% и у 15% женщин из I и ІІ групп соот-
ветственно (в 2,5 раза чаще, F=0,0006; p<0,05) выявлен хрони-
ческий пиелонефрит; у 14,29% из них во время беременности 
отмечено обострение заболевания. В основной группе 30,36% 
женщин переболели ОРВИ во время беременности, в группе 
контроля – 7,5% (F=0,00004; p<0,05), что достоверно меньше. 
Инфицирование урогенитального тракта (бактериальный ва-
гиноз, вагиниты смешанной этиологии) диагностировали в 5 
раз чаще (64,29% против 12,5%; F=0,0001; p<0,05) у пациенток 
І группы. Инфицирование группой TORCH-инфекций (HSV, 
CMV, Toxoplasma gondii) было диагностировано только в ос-
новной группе и составило 5,36%, из них у 1,78% были выяв-
лены IgM, что характерно для первичного инфицирования, у 
3,57% определяли IgG низкой авидности.

По данным УЗИ были выделены косвенные признаки 
наличия воспалительного процесса в маточно-плацентар-
но-плодовой системе. Низкая плацентация достоверно чаще 
была диагностирована у беременных с ПД – 26,79%, чем в 
группе контроля – 7,5% (F=0,0006; p<0,05); гипертрофию пла-
центы отмечали соответственно у 10,71% и 2,5% пациенток 
(F=0,0245; p<0,05). О воспалительных изменениях в амнио-
тической оболочке свидетельствовали многоводие (21,43% и 
7,5% соответственно; F=0,015; p<0,05) и маловодие (39,29% 
и 5,00% соответственно; F=0,00001; p<0,05), частота которых 
была достоверно – соответственно в 3 и 7 раз больше у бере-

Группа с дисфункцией 
плаценты

Контрольная группа

VD -дефицит 28,5 15

VD -норма 71,5 85

%
Группа с 

дисфункцией 
плаценты

Контрольная  
группа 
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Рис. 1. Удельный вес пациенток с VD-дефицитным статусом 
среди беременных с дисфункцией плаценты  
и с физиологическим течением беременности, %

Рис. 2. Уровень общего метаболита витамина D в крови 
беременных с дисфункцией плаценты и у женщин с 
физиологическим течением беременности, нг/мл
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менных с ПД. Вентрикуломегалия, которая является одним из 
косвенных признаков инфицирования ФПК, была выявлена у 
10,71% внутриутробных плодов женщин из основной группы. 
У 10,71% беременных основной группы ПД реализовалась в 
синдром задержки развития внутриутробного плода (СЗРП).

Определение уровня кальцидиола в крови беременных 
позволило выделить в обследуемых группах пациенток с 
VD-дефицитным статусом (VDDS), которых в группе с ПД 
было достоверно в 1,9 раза больше – 28,5% против 15,30% 
(RR=1,42; 95%CI: 1,08–1,87; p≤0,05; рис. 1).

Средний показатель витамина D в крови беременных с 
ПД равнялся 31,73 нг/мл и был достоверно меньшим, чем 
у женщин с физиологическим течением беременности – 
43,38 нг/мл (р<0,01) (рис. 2). В контрольной группе пациен-
ток с VDDS выявлено не было, тогда как в основной груп-
пе у 50% беременных уровень 25(ОН)D был ниже 20 нг/мл 
(RR=3,0; 95%CI: 2,39–3,76). 

Анализ распределения генотипов Bsml-полиморфизма 
гена, кодирующего рецепторы VD, показал, что у беременных 
с ПД гетерозиготное сочетание аллелей по типу A/G встре-
чается достоверно чаще (71,43%), чем у здоровых беремен-
ных (35%) (OR=4,56; 95%CI: 2,51–8,25; критерий χ2=20,88; 
р<0,01). Это увеличивает риск развития ПД у носителей 
данной аллели в 3,7 раза (рис. 3). Достоверных различий в 
полиморфизме генов VD-рецепторов в сочетании аллельно-
го варианта А/А в сравниваемых группах выявлено не было 
(10,71% и 20% соответственно в основной и контрольной 
группах; р>0,05). Гомозиготное носительство аллели типа 
G/G выявлено у 45% здоровых беременных, тогда как при ПД 
данный генотип выявлен только в 17,86% случаев (р<0,01). 

Необходимо отметить, что среди 28,5% пациенток с 
VDDS из основной группы частота гетерозиготного аллель-
ного варианта A/G составила 87,5%, но ни у одной их этих 
пациенток не выявлено гомозиготной аллели А/А (рис. 4). 
Напротив, у пациенток из группы женщин с физиологиче-
ским течением беременности и VDDS в 83,3% случаев выяв-
лен вариант аллельного сочетания G/ G. Наличие у этих бе-
ременных VDDS не привело к развитию ПД (RR=9,0; 95%CI: 
5,34–15,18; χ2=157,14; р<0,01), что позволяет предполагать, 
что аллельное гомозиготное сочетание генов VDR типа G/G 
может иметь протективный характер. 

ВЫВОДЫ
Результаты проведенного исследования VD-статуса и ча-

стоты аллельных вариантов Bsml-полиморфизма гена, коди-
рующего рецепторы кальцитриола, у беременных с дисфунк-
цией плаценты на фоне верифицированного перинатального 
инфицирования и у беременных с физиологическим течени-
ем беременности позволяют сделать следующие выводы.

У женщин с недостаточным уровнем витамина D в кро-
ви достоверно чаще наблюдается осложнение беременности 
плацентарной дисфункцией (ПД). При формировании дис-
функции плаценты на фоне перинатального инфицирования 
удельный вес пациенток с дефицитом VD в 1,86 раз больше, 
чем при физиологическом течении беременности (28,5% про-
тив 15,3% соответственно; RR=1,42; 95%CI: 1,08–1,87). 

Средний уровень витамина D в крови беременных с дис-
функцией плаценты на фоне перинатального инфицирования 
достоверно ниже, чем при физиологическом течении беремен-
ности (31,73 нг/мл и 43,38 нг/мл соответственно; р≤0,05).

В условиях недостаточности или дефицита кальцитрио-
ла у женщин с полиморфизмом гена VD-рецепторов по типу 
аллельного варианта A/G риск реализации перинатального 
инфицирования и формирования ПД возрастает в 3,61 раза 
(OR=3,61; 95%CI: 2,01–6,47; χ2=19,24; р<0,01).

У женщин – носителей гомозиготного аллельного вари-
анта G/G гена, кодирующего VDR, риск осложнения геста-
ционного процесса ПД, несмотря на недостаточность или де-
фицит кальцитриола, незначителен (RR = 9,0; 95%CI: 5,34–
15,18; χ2=157,14; р<0,01). 

Показатель критерия Пирсона при различных аллельных 
вариантах (A/G – χ2 = 20,88 и G/G – χ2 = 16,71) дает воз-
можность говорить о наличии достоверных различий между 
генотипами у пациенток с дефицитом кальцитриола и ПД; 
вероятно, это может быть использовано для прогнозирования 
развития ПД при гетерозиготном A/G -аллельном варианте 
гена VDR. 

Таким образом, плейотропные эффекты витамина D мо-
гут некоторым образом объяснить формирование ПД, однако 
необходимо проводить дальнейшие исследования, в том чис-
ле в молекулярно-генетическом направлении, что, вероятно, 
может позволить прогнозировать и предупреждать развитие 
ПД у определенного контингента женщин.
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Рис. 4. Частота аллельных вариантов генов,  
кодирующих VDR, у беременных с дефицитом VD  
в обследуемых группах, %
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Частота дефіциту кальцитріолу і поліморфізму 
гена рецепторів вітаміну d  
у вагітних з плацентарною дисфункцією  
на тлі перинатального інфікування
Г.с. Манасова, о.о. Зелінський, н.в. диденкул, 
н.в. кузьмін, З.в. Чумак

Плейотропним позаскелетним ефектам кальцитріолу та його впли-
ву на функціональний стан репродуктивної системи жінки і розви-
ток різних ускладнень гестаційного процесу сьогодні присвячуєть-
ся багато робіт. 
Мета дослідження: оцінювання статусу вітаміну D (VD) і полі-
морфізму гена, що кодує його рецептори, у вагітних з плацентар-
ною дисфункцією (ПД) на тлі верифікованого перинатального 
інфікування (ВПІ).
Матеріали та методи. Обстежено 40 пацієнток з фізіологічним пе-
ребігом вагітності (група контролю) та 56 вагітних з ПД на тлі ВПІ 
(основна група). Методом ІФА у крові визначали рівень загального 
вітаміну D (25 (ОН) D); для оцінювання частоти BsmI-поліморфізму 
гена рецепторів VD (VDR) використовували ПЛР-діагностику.
Результати. При ПД достовірно частіше, в 1,9 разу, діагностують 
VD-дефіцитний статус – 28,5% проти 15,30% (RR=1,42; 95% CI: 
1,08–1,87; p≤0,05). Середній рівень VD у крові вагітних з ПД був 
достовірно менший, ніж у жінок з фізіологічним перебігом вагіт-
ності (31,73 нг/мл проти 43.38 нг/мл відповідно; р≤0,01).
У вагітних з ПД гетерозиготне поєднання алелів за типом A/G 
діагностують достовірно частіше (71,43%), ніж у здорових вагітних 
(35%) (OR=3,61; 95CI%: 2,01–6,47; критерій χ2 19,24; р<0,01): у 
носіїв даного типу Bsml-поліморфізму гена VD-рецепторів ризик 
розвитку ПД збільшується у 3,6 разу.
Заключення. Плейотропні ефекти вітаміну D можуть деяким чи-
ном пояснити формування плацентарної дисфункції, проте необхід-
но проводити подальші дослідження, у тому числі у молекулярно-
генетичному напрямку, що, ймовірно, може дозволити прогнозувати 
розвиток дисфункції плаценти у певного контингенту жінок.
Ключові слова: вітамін D, кальцитріол, рецептори, вагітність, 
плацентарна дисфункція, поліморфізм генів.

Frequency of calcitriol deficiency and polymorphism 
of vitamine d receptors gene  
in pregnant women with placental dysfunction  
and perinatal infection
G.S. Manasova, n.v. didencul, n.v. Kuzmin, 
Z.v. Chumak 

The pleiotropic extra-skeletal effects of calcitrioland its effect on the 
development of pregnancies various complications are now devoted to 
many researches.
The objective: to evaluate the vitamin D status and frequency of 
polymorphism of the VD receptor’s (VDR) gene in pregnant women 
with placental dysfunction (PD) and verified perinatal infection (VPI). 
Materials and methods. There were 40 patients with a physiological 
pregnancy and 56 pregnant women with PD on the VPI background 
examined.
The level of total VD in serum was determined by immunoassay; by 
polymerase chain reaction were assessed the frequency of the BsmI-
polymorphism (A> G, rs1544410) of the VDR gene.
Results. In patients with PD, a vitamin D-deficiency status is 
diagnosed more frequently – 28.5% VS 15.30% (RR=1.42; 95%CI: 
1,08–1,87; р≤0.05). The level of VD in serum of women with PD is 
lower than in women with a physiological pregnancy (31.40±8.6 ng/ml 
VS 43.54±11.20 ng/ml, p≤0.01).
In women with PD (71.43%), the heterozygous combination of A / 
G-type alleles was identified more often than in healthy pregnant 
women (35%) (OR=3.61; 95%СІ: 2.01–6.47; χ2 19.24; р<0.01): in 
carriers of this type of Bsml-polymorphism of the VDR gene, the risk 
of PD increases 3.6-fold.
Conclusions. The formation of PD of the pleiotropic effects of vitamin 
D саn be explained particularly, but further research is necessary, 
including in the molecular genetic direction, which are likely to help in 
preventing the development of placental dysfunction in a some group 
of women.

Key words: vitamin D, calcitriol, receptors, pregnancy, placental 
dysfunction, gene polymorphism.
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Досвід застосування препарату Глутоксим 
у хворих із доброякісними та пограничними 
епітеліальними пухлинами яєчників після 
виконання консервативного хірургічного лікування
а.а. суханова, М.Ю.Єгоров
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: підвищення ефективності лікування 
хворих з доброякісними і пограничними епітеліальними пух-
линами яєчників (ЕПЯ) після виконаних консервативних 
операцій на підставі визначення групи високого ризику ре-
цидиву і малігнізації за даними молекулярного профілю екс-
пресії маркерів р53, Кі-67, рецепторів естрогенів (ER), CD34 
та Е-кадгерину і включення до комплексної протирецидивної 
терапії імуномодулювального препарату Глутоксим.
Матеріали та методи. Було проведено клінічне обсте-
ження 60 пацієнток репродуктивного віку з ЕПЯ, яким ви-
конували органозберігальне хірургічне лікування (основна 
група). З цих 60 пацієнток у 30 жінок (підгрупа І) діагнос-
тували доброякісні ЕПЯ (ДЕПЯ), в інших 30 жінок (підгру-
па ІІ) – пограничні ЕПЯ (ПЕПЯ) Іа та Іб стадій за FIGO. 
У видалених пухлинах після рутинного патогістологічного 
дослідження визначали молекулярний профіль за допо-
могою імуногістохімічного визначення білка-регулятора 
апоптозу р53, індексу проліферації (ІП) за експресією Кі-
67, рецепторів до естрогенів – ER, щільності мікросудин за 
експресією CD34 та білка міжклітинної адгезії Е-кадгерину. 
На підставі даних визначення молекулярного профілю ви-
далену пухлину відносили до групи високого або низького 
ризику рецидиву і малігнізації. Пацієнткам з групи високо-
го ризику рецидиву і малігнізації за даними молекулярного 
профілю до складу комплексної протирецидивної терапії 
включали імуномодулювальний препарат Глутоксим – 
внутрішньом’язово щодня по 10 мг протягом 2 тиж з повто-
ренням курсу через кожні півроку протягом 3 років.
До групи контролю увійшли 64 пацієнтки з ДЕПЯ і ПЕПЯ, 
яким виконували консервативне хірургічне лікування без 
призначення протирецидивного лікування у подальшому.
Результати. Під час дослідження молекулярного профілю 
було встановлено, що високий ризик рецидиву та малігні-
зації мають ЕПЯ з показниками експресії р53 (Ім≥15%), 
високою проліферативною активністю клітин за експре-
сією Кі-67 (ІП≥10%), низькою рецепцією естрогенів (Ім 
ER<49,5%), високою щільністю мікросудин за експресією 
CD34 (Ім≥40 мс/мм2), низьким рівнем між клітинної адгезії 
за експресією Е-кадгерину (Ім<59%). молекулярний про-
філь, що характеризує високий ризик рецидиву і малігніза-
ції, в абсолютній переважній більшості випадків був влас-
тивий ПЕПЯ.
Призначення комплексного протирецидивного лікування 
з включенням імуномодулювального препарату Глутоксим 
(внутрішньом’язово щодня по 10 мг протягом 2 тиж) після 
виконання щадного консервативного хірургічного лікуван-
ня з повторенням курсу через кожних півроку у хворих 
групи високого ризику рецидиву і малігнізації за даними 
молекулярного профілю дозволило знизити рецидиви ЕПЯ 
до 6,7% у хворих основної групи порівняно з 20,3% – у групі 
контролю протягом трьох років катамнестичного спостере-

ження пацієнток. Різниця статистично вірогідна (р<0,05).
Заключення. З метою запобігання випадкам рецидиву і ма-
лігнізації у пацієнток з ЕПЯ групи високого ризику реци-
диву і малігнізації за даними молекулярного профілю після 
проведення органозберігального щадного хірургічного лі-
кування з метою збереження їхньої репродуктивної функ-
ції рекомендовано включення до комплексної протиреци-
дивної терапії імуномодулювального препарату Глутоксим 
– внутрішньом’язово щодня по 10 мг протягом 2 тиж з по-
вторенням курсу через кожних півроку протягом 3 років.
Ключові слова: доброякісні епітеліальні пухлини яєчників, 
пограничні епітеліальні пухлини яєчників, високий ризик реци-
диву і малігнізації, протирецидивна терапія, репродуктивна 
функція, Глутоксим.

Епітеліальні пухлини яєчників (ЕПЯ) є найбільш поши-
реною групою пухлин яєчників, що гістогенетично похо-

дять з поверхневого епітелію яєчників, інклюзійних кіст та, за 
даними деяких авторів, епітелію маткових труб. Питома вага 
ЕПЯ становить близько 70% новоутворень даної локалізації 
[13, 17, 24]. Більшість новоутворень яєчників є добро якісними 
(ДЕПЯ), вони становлять не менше 75% від усіх істинних ПЯ 
[2, 13]. Пограничні ЕПЯ (ПЕПЯ) займають проміжне поло-
ження між добро якісними цистаденомами і раком яєчників; 
ці пухлини можуть поширюватися серозними оболонками, 
рецидивувати та метастазувати, але по збавлені інвазивного 
росту; не менше 1/3 ПЕПЯ діагностують у хворих до 40 ро ків 
[12, 19, 20, 25].

Сучасні рекомендації передбачають широке застосу-
вання органозберігальних щадних операцій для таких па-
цієнток, незважаючи на те що ризик рецидиву пограничної 
пухлини підвищується у 2–4 рази порівняно з операціями 
традиційних об’ємів. До рецидивів схильні також і добро-
якісні пухлини яєчників. У середньому протягом двох ро-
ків імовірність рецидиву ДЕПЯ може сягати від 9 до 25% 
після консервативного видалення новоутворення [6, 26]. 
Застосування щадних хірургічних методик в об’ємі лапа-
роскопічної цистектомії, біопсії протилежного яєчника, ре-
зекції сальника при стадії Іа або двобічної лапароскопічної 
цистектомії, резекції сальника, множинній біопсії очереви-
ни при стадії Іб ПЕПЯ дозволяє ефективно зберегти оста-
точний фолікулярний резерв та відновити репродуктивну 
функцію пацієнтки у майбутньому. Відомостей щодо ме-
дикаментозного протирецидивного лікування після кон-
сервативного хірургічного лікування хворих з ДЕПЯ та 
початковими стадіями ПЕПЯ майже немає. 

Відомо, що підґрунтям для будь-якого новоутворення 
яєчника є імунні порушення [16]. Імунна система завжди реа-
гує на появу пухлинної тканини та розвиває нормальну імунну 
відповідь, формуючи антибластомні імунні фактори, до яких 
належать клітинні Т-лімфоцити-кілери, ЕК та К-клітини, ак-
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тивовані макрофаги, гуморальні фактори – специфічні анти-
тіла IL-1, IL-2, фактор некрозу пухлини, інтерферони [7]. Од-
нак пухлина, що розвивається, постійно вислизає з-під імуно-
логічного нагляду завдяки факторам її імунорезистентності, 
до яких належать експресія на поверхні клітин рецепторів 
до різноманітних ростових чинників, набуття резистентності 
до апоптозу, втрата рецептора до фактора некрозу пухлини 
тощо [1, 7, 8].

Пригнічення Т-клітинної ланки імунітету може призвес-
ти до накопичення пухлинних клітин та перешкоджати їхній 
своєчасній елімінації, а високий рівень циркулюючих імун-
них комплексів зумовлений недостатністю гуморальних фак-
торів імунітету, що свідчить про вираженість імунологічних 
перебудов [16].

Вивчення функціонального стану клітин при доброякіс-
них пухлинах та пухлиноподібних утвореннях яєчника ви-
явило дисфункцію імунної системи, що проявляється досто-
вірними функціональними змінами як на системному, так і 
на локальному рівні [3, 5,14], у зв’язку з чим актуально постає 
питання необхідності та доцільності застосування у комплек-
сній терапії даних захворювань імунотропних препаратів [4, 
11, 16, 18].

Фундаментально новою стратегією під час лікування но-
воутворень яєчників є спроба модуляції природного захисту 
організму для посилення дії антибластомних факторів імун-
ної системи, що відіграють роль у поділі та диференціюванні 
клітин.

Глутоксим – лікарський препарат нового класу тіопоети-
нів, що регулює процеси тіолового обміну, синтетичний ана-
лог природного антиоксиданту – глутатіону.

Серед численних клінічних ефектів Глутоксиму слід 
виділити його протипухлинну активність. Препарат діє на 
клітину диференційовано: з одного боку, здійснює захисний 
вплив на нормальні клітини (імунної системи, кровотворних 
органів), з другого боку – ініціює процес елімінації з організ-
му генетично дефектних клітин (пухлинних, заражених віру-
сами) [10]. Очевидно, всі ці ефекти мають істотне значення в 
реалізації протипухлинної дії препарату. Елімінація пухлин-
них клітин здійснюється за рахунок відновлення їхньої пору-
шеної здатності до програмованої клітинної загибелі – апоп-
тозу. Це відбувається завдяки посиленню синтезу індуктора 
апоптозу – білка р53, а також за допомогою впливу на каскад 
фосфопротеінкіназ Ras-сигнального шляху (ключової систе-
ми регуляції імунітету, клітинного ділення і апоптозу, яка за-
лежить від стану окисно-відновних процесів у клітині) [23]. 

Що стосується протипухлинної дії даного препарату, то 
велике значення мають стимуляція імунітету, а також за-
хисна дія на клітини печінки, нирок і кісткового мозку. Ці 
ефекти зумовлені стимуляцією синтезу низки цитокінів та 
еритропоетину, відтворенням дії інтерлейкіну-2 (IL-2). Пре-
парат не токсичний, практично не справляє побічних ефектів 
(описані випадки виникнення гіпертермії). Глутоксим інду-
кує вироблення природних захисних пептидів організму, на-
ших природних антибіотиків (дефенсин, кателецидини). Ка-
тіонні пептиди володіють також цитотоксичною активністю 
щодо пухлинних клітин [9].

мета дослідження: підвищення ефективності лікування 
хворих з ДЕПЯ і ПЕПЯ після виконаних консервативних 
операцій на підставі визначення групи високого ризику реци-
диву і малігнізації за даними молекулярного профілю експре-
сії маркерів р53, Кі-67, рецепторів естрогенів (ER), CD34 та 
Е-кадгерину та включення до комплексної протирецидивної 
терапії імуномодулювального препарату Глутоксим.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Було проведено клінічне обстеження 60 пацієнток 

репродуктивного віку з ЕПЯ, яким виконували органо-

зберігальне хірургічне лікування. З цих 60 пацієнток у 30 
жінок (підгрупа І) діагностували ДЕПЯ, в інших 30 жінок 
(підгрупа ІІ) – ПЕПЯ Іа та Іб стадій за FIGO. У видалених 
пухлинах після рутинного патогістологічного досліджен-
ня визначали молекулярний профіль за допомогою іму-
ногістохімічного визначення білка-регулятора апоптозу 
р53, індексу проліферації за експресією Кі-67, рецепторів 
до естрогенів – ER, щільності мікросудин (ЩМС) за екс-
пресією CD34 та білка міжклітинної адгезії Е-кадгерину. 
На підставі даних визначення молекулярного профілю ви-
далену пухлину відносили до групи високого або низького 
ризику рецидиву і малігнізації.

Імуногістохімічне визначення експресії маркерів пролі-
ферації, регуляторів клітинного циклу (р53, Кi-67), ER, мар-
керів ангіогенезу (CD34/ ЩМС), білка міжклітинної адгезії 
(Е-кадгерину) проводили з використанням стандартного 
стрептавідин-біотин-пероксидазного методу на гістологічних 
зрізах, виготовлених з парафінових блоків пухлин після їх-
ньої фіксації у 10% розчині нейтрального формаліну. Зрізи 
товщиною 4–5 мікрон були монтовані на скельця Super Frost 
Plus (Німеччина). Реакцію проводили з дотриманням загаль-
ноприйнятих умов та алгоритму дослідження. Як первинні 
антитіла використовували МКАТ, специфічні до зазначених 
вище протеїнів.

Для перевірки специфічності взаємодії антитіл і, таким чи-
ном, отримання достовірних результатів, кожного разу під час 
проведення імуногістохімічних досліджень ставили контроль-
ні реакції. Як позитивний контроль використовували препара-
ти зі зрізами тканин, у яких було встановлено гіпер експресію 
певного маркера. За негативний контроль брали паралельні 
зрізи пухлин яєчника, на які не наносили МКАТ. У кожно-
му гістологічному препараті аналізували експресію маркера 
у 1000 пухлинних клітин, визначаючи кількість імунопози-
тивних та імунонегативних клітин у відсотках та врахову ючи 
ступінь експресії маркера (сильний, помір ний, слабкий). Оці-
нювання експресії досліджених маркерів проводили за наступ-
ними критеріями:

1) пухлини вважали р53-позитивними та ER-
позитивними, якщо кількість клітин, у ядрах яких виявляли 
зазначені білки, була більшою за 5%;

2) пухлини вважали Е-кадгеринпозитивними, якщо 
мембранна та цитоплазматична реакції були наявні у більше 
ніж 20% клітин;

3) індекс проліферації (ІП), який характеризує проліфе-
ративний потенціал пухлинних клітин, визначали за кількіс-
тю Кі-67 позитивно забарвлених ядер, виражених у відсотках: 
ІП<10,0% – низька проліферативна активність, ІП≥10,0% – ви-
сокий рівень проліферації, згідно з даними літератури [15, 21, 22].

Оцінювання ЩМС у пухлинах яєчника проводили шля-
хом підрахунку кількості судин у 10 полях зору світлового 
мікроскопа на загальній площі 6,25 мм2 при збільшенні ×160 
(розмір одного поля зору обмежувався вимірювальною ква-
дратною сіткою з площею 0,625 мм2). Кількість мікросудин на 
1 мм2 площі пухлини вираховували за формулою: 

ЩмС = n /6,25 мм2 

де n – загальна кількість судин на 10 полів зору мікроско-
па; 6,25 – площа десяти полів зору (мм2).

Крім загальної кількості судин для коректної інтерпре-
тації результатів, ми визначали середні дані і медіану (МЕ) 
ЩМС. Остання дорівнювала 40 судинам на 1 мм2. Спираю-
чись на ці дані, ми вважали ЩМС, меншою за МЕ, – низькою, 
а ЩМС ≥40 судин на 1 мм2 – високою.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У результаті проведеного нами імуногістохімічного до-
слідження експресії білка р53 було визначено, що цей білок 
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локалізувався у клітинах виключно інтрануклеарно. Пози-
тивну імуногістохімічну реакцію з цим білком виявляли у 
формі гранул коричневого забарвлення у ядрах клітин різно-
го ступеня інтенсивності (від світло- до темно-коричневого) 
(мал. 1).

У клітинах ЕПЯ експресія р53 була неоднорідною, з 
індивідуальними коливаннями від 0 до 70%. Індекс мітки 
(ІМ) у середньому становив 15,11±2,35%, МЕ = 15%. У групі 
ДЕПЯ експресія р53 характеризувалась коливаннями інди-
відуальних значень від 0 до 20%, ІМ у середньому становив 
6,08±1,01%, тоді як у групі ПЕПЯ виявилась більша варіа-
бельність у коливанні індивідуальних значень – останні були 
від 7 до 70%, ІМ у середньому становив 23,43±1,93%. Різниця 
між групами статистично вірогідна (р<0,01). Отже, експре-
сія р53 достовірно вища у групі ПЕПЯ порівняно з групою 
ДЕПЯ.

Результати щодо особливостей експресії р53 у досліджу-
ваних групах хворих наведені у табл. 1.

У групі ДЕПЯ високу експресію р53 відзначали у 3 (10%) 
випадках проти 29 (96,7%) випадків у групі ПЕПЯ (р<0,01). 
Низьку експресію р53 виявили у 16 (53,3%) випадках у групі 
ДЕПЯ та в 1 (3,3%) – у групі ПЕПЯ (р<0,01). В 11 (36,7%) 
випадках у групі ДЕПЯ експресія р53 була відсутня. Отже, 
у групі ДЕПЯ переважають випадки з низькою та від’ємною 
експресією р53, а для пухлин групи ПЕПЯ характерна висока 
(МЕ) експресія р53.

Експресію білка Кі-67 різної інтенсивності відзна чали у 
клітинах всіх досліджених доброякісних та пограничних но-
воутворень, і вона мала слабко-коричневе і темно-коричневе 
забарвлення ядер (мал. 2).

У досліджених зразках ДЕПЯ та ПЕПЯ експресія Кі-67 
була неоднорідною, зі значними індивідуальними коливан-
нями від 0 до 15%. ІП у середньому становив 5,07±0,47%, МЕ 
– 4%. У групі ДЕПЯ ІП у середньому становив 2,83±0,49%, а 
в групі ПЕПЯ – 7,31±0,57% (р<0,01). Отже, експресія Кі-67 у 
клітинах ПЕПЯ достовірно вище, ніж у ДЕПЯ.

За даними літератури, ІП за експресією Кі-67 вважається 
низьким, якщо він не перевищує 10%. Згідно з отриманими 
нами даними, ІП<10% був виявлений у більшості випадків 
досліджених пухлин хворих з групи ДЕПЯ – 96,7% та ПЕПЯ 
– 80% (р<0,05) (табл. 2). Отже, кількість ДЕПЯ з низьким ІП 
(ІП<10%) була достовірно більше, ніж кількість ПЕПЯ. Ви-
сокий ІП (ІП≥10%) був виявлений лише у пухлині 1 (3,3%) 
хворої  групи ДЕПЯ та у зразках 6 (20%) хворих групи ПЕПЯ, 
що статично не відрізнялось (р>0,05).

Позитивну імуногістохімічну реакцію з ER у клітинах 
ЕПЯ виявили у вигляді коричневого забарвлення ядер різно-
го ступеня інтенсивності (мал. 3).

У досліджених зразках ЕПЯ експресія ER була неодно-
рідною зі значним коливанням індивідуальних значень від 0 
до 90%; ІМ у середньому становив 45,08±3,2%, МЕ=49,5%. У 
хворих групи ДЕПЯ ІМ у середньому становив 51,5±4,85%, 
а у пацієнток групи ПЕПЯ – 38,66±3,92%, (р<0,05). Отже, 
експресія ER у клітинах ДЕПЯ була достовірно вища, ніж у 
ПЕПЯ.

За рівнем експресії ER (МЕ=49,5%) групи ДЕПЯ і ПЕПЯ 
розподілили наступним чином. Так, високу експресію ER ви-
являли у 20 (66,7%) випадках у групі ДЕПЯ та у 10 (33,3%) 
випадках у групі ПЕПЯ (р<0,01). Низьку експресію ER фік-
сували у 8 (26,7%) та 16 (53,3%) пацієнток з ДЕПЯ та ПЕПЯ 

Таблиця 1
Розподіл ЕПЯ за експресією білка р53

Таблиця 2
Розподіл ЕПЯ за експресією Кі-67

Таблиця 3
Розподіл ЕПЯ за експресією ER

Експресія р53
(МЕ=15%)

Група хворих

ДЕПЯ, n=30 ПЕПЯ, n=30

Абс. число % Абс. число %

Висока 3 10 29** 96,7

Низька 16 53,3 1** 3,3

Відсутня 11 36,7 - -

Примітки: 1) n – кількість пацієнток; 2) ** – показник у групі ПЕПЯ вірогідно відрізняється від показників у групі ДЕПЯ (р<0,01).

Примітки: 1) n – кількість пацієнток; 2) * – показник у групі ДЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ПЕПЯ (р<0,05).

Примітки: 1. n – кількість пацієнток; 2. * – показник у групі ПЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ДЕПЯ (р<0,05);
3. ** – показник у групі ДЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ПЕПЯ (р<0,01).

Експресія Кі-67

Група хворих

ДЕПЯ, n=30 ПЕПЯ, n=30

Абс. число % Абс. число %

Висока (ІП≥10%) 1 3,3 6 20

Низька (ІП<10%) 29* 96,7 24 80

Експресія er

Група хворих

ДЕПЯ, n=30 ПЕПЯ, n=30

Абс. число % Абс. число %

Висока (ER ≥49,5%) 20** 66,7 10 33,3

Низька (ER <49,5%) 8 26,7 16* 53,3

Відсутня 2 6,7 4 13,3
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відповідно (р<0,05). Експресія ER була 
відсутня у 2 (6,7%) випадках у гру-
пі ДЕПЯ і 4 (13,3%) випадках у групі 
ПЕПЯ (табл. 3).

Аналіз результатів імуногістохі-
мічної реакції в даному дослідженні 
засвідчив, що білок CD34 експресу-
вався у цитоплазмі ендотеліальних 
клітин cудин капілярного типу, що 
проявилось у формі коричневого за-
барвлення мікросудин строми ЕПЯ 
(мал. 4).

CD34-позитивні судини були вияв-
лені в усіх досліджених ЕПЯ, але у різ-
ній кількості. Про це свідчать індивіду-
альні значення ЩМС, які коливались 
від 8 до 65 на 1 мм2 площі пухлинної 
тканини, що у середньому становило 
35,9±2,17 мікросудин (мс), МЕ = 40 судин на 1 мм2 площі 
пухлини.

У пацієнток з групи ДЕПЯ середня ЩМС пухлин ста-
новила 22,56±2,14 мс/мм2, тоді як у хворих з групи ПЕПЯ – 
49,23±1,55 мс/мм2 (р<0,01). Отже, ЩМС ПЕПЯ є достовірно 
вищою, ніж ДЕПЯ.

Як видно з даних, наведених у табл. 4, переважна біль-
шість пухлин пацієнток з групи ПЕПЯ – 29 (96,7%) випад-
ків – характеризувалася високою ЩМС за експресією білка 
CD34 (≥40 мс/мм2), тоді як лише 3 (10%) випадки з групи 
ДЕПЯ належали до цієї самої категорії (р<0,01). І навпаки, 
для переважної більшості пухлин пацієнток з групи ДЕПЯ, 
що становила 27 (90%) випадків, була властива низька ЩМС 
(<40 мс/мм2), а у хворих з групи ПЕПЯ лише в 1 (3,3%) пух-
лині виявлено низьку ЩМС (р<0,01). Отже, для переважної 
більшості ДЕПЯ характерною є низька ЩМС (<40 мс/мм2), 
а для ПЕПЯ – висока (≥40 мс/мм2).

У нашому дослідженні аналіз резуль татів імуногістохі-

мічної реакції засвідчив, що Е-кадгерин експресувався пере-
важно на мембранах клітин ЕПЯ у вигляді коричневого за-
барвлення (мал. 5).

У пацієнток групи ДЕПЯ середня кількість імунозабарв-
лених клітин у пухлинах становила 73,86±3%, коливання 
індивідуальних показників від 30 до 98%, МЕ = 59%. У хво-
рих групи ПЕПЯ кількість пухлинних клітин з позитивною 
експресією Е-кадгерину була значно меншою і становила 
46,73±2,32%, коливання індиві дуальних значень – від 25 до 
80% (р<0,01). Отже експресія Е-кадге рину достовірно вища у 
ДЕПЯ порівнянно з ПЕПЯ.

Стосовно медіани експресії Е-кадгерину (МЕ = 59%) 
ЕПЯ були поділені на групи з високою та низькою ескпре-
сією цього маркера (табл. 5). Було виявлено, що переважна 
більшість пухлин пацієнток з групи ДЕПЯ – 25 (83,3%) ха-
рактеризувалася високою експресією Е-кадгерину, тоді як 
лише 6 (20%) випадків з групи ПЕПЯ відносилися до цієї ж 
категорії (р<0,01). А для переважної більшості пухлин паці-

Мал. 1 Експресія білка р53 у 
пухлинних клітинах пограничної 
серозної цистаденоми яєчника. 
Імуногістохімічний метод, дофарбовано 
гематоксиліном Майєра. ×200

Мал. 4. Експресія білка CD34 у 
клітинах ЕПЯ. Імуногістохімічний метод, 
дофарбовано гематоксиліном Майєра. 
×200

Мал. 2 Експресія маркера проліферації 
Кі-67 у клітинах погранічної 
серозної цистаденоми яєчника. 
Імуногістохімічний метод, дофарбовано 
гематоксиліном Майєра. ×200

Мал. 5. Позитивна експресія 
Е-кадгерину у клітинах ЕПЯ. 
Імуногістохімічний метод, дофарбовано 
гематоксиліном Майєра. ×200

Мал. 3. Експресія ER у клітинах ПЕПЯ. 
Імуногістохімічний метод,  
дофарбовано гематоксиліном Майєра. 
×100

Таблиця 4
Показники ЩМС ЕПЯ пацієнток досліджуваних груп

ЩМС ЕПЯ

Група хворих

ДЕПЯ, n=30 ПЕПЯ, n=30

Абс. чилсо % Абс. число %

Висока (≥40 мс/мм2) 3 10 29** 96,7

Низька (<40 мс/мм2) 27 90 1** 3,3

Примітки: 1) n – кількість пацієнток; 2) ** – показник у групі ПЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ДЕПЯ (р<0,01).
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єнток з групи ПЕПЯ, що становили 24 (80%) випадки, була 
характерна низька експресія Е-кадгерину, порівняно з пухли-
нами пацієнток групи ДЕПЯ – 5 (16,7%) випадків. Різниця 
статистично вірогідна (р<0,01).

Отже, ми виявили імуногістохімічні (ІГХ) риси ЕПЯ, що 
має найбільшу схильність до пухлинної прогресії і рециди-
ву у разі застосування консервативних хірургічних методик 
(мал. 6).

До таких ІГХ-характеристик належать:
1) високі показники експресії білка р53 (ІМ≥15%);
2) висока проліферативна активність клітин (ІП≥10%) за 

експресією Кі-67;
3) низька рецепція естрогенів (ІМ ER<49,5%);
4) висока ЩМС за експресією CD34 (ІМ≥40 мс/мм²);
5) низький рівень міжклітинної адгезії за експресією 

Е-кадгерину (ІМ<59%).
Зазначимо, що всі п’ять ІГХ характеристик ЕПЯ мають 

ступінь досто вірності (р<0,01 або р<0,05), тому виявлення 
у пухлині щонайменше однієї з них може бути критерієм 
віднесення останньої до групи новоутворень з високим ризи-
ком рецидиву та малігнізації.

У даному дослідженні ми виявили 37 (61,7%) ЕПЯ висо-
кого ризику рецидиву і малігнізації згідно з даними молеку-
лярного профілю експресії біомаркерів, з них 29 (96,7%) – у 
групі ПЕПЯ і 8 (26,7%) – у групі ДЕПЯ. Саме цим пацієнткам 
призначали комплексну протирецидивну терапію, до складу 
якої входив імуномодулювальний препарат Глутоксим – 
внутрішньом’язово щодня по 10 мг протягом 2 тиж з повто-
ренням курсу через кожні півроку протягом 3 років.

Через 3 роки подальшого спостереження ми виявили 
4 (6,7%) випадки рецидиву ЕПЯ у хворих основної групи та 
13 (20,3%) випадків рецидиву – у хворих групи контролю, 
різниця статистично вірогідна (р<0,05) (мал. 7).

Отже, включення до комплексної протирецидивної 
терапії ЕПЯ групи високого ризику рецидиву і малігнізації за 
даними молекулярного профілю імуномодулювального пре-
парату Глутоксим (10 мг внутрішньом’язово щодня 2 тиж з 
повторенням курсу через кожні півроку достовірно; р<0,05) 
знижує кількість рецидививів у хворих з ДЕПЯ та ПЕПЯ 
після виконання консервативного хірургічного лікування з 
метою збереження репродуктивної функції протягом 3 років 
подальшого спостереження.

ВИСНОВКИ
1. Застосування щадних хірургічних методик під час ви-

далення доброякісних і пограничних пухлин яєчника з метою 
збереження фолікулярного резерву у молодих пацієнток під-
вищує ризик рецидиву і малігнізації цих пухлин.

2. До групи високого ризику рецидиву і малігнізації за 
даними молекулярного профілю належать ЕПЯ з показни-
ками експресії р53 (ІМ≥15%), високою проліферативною 
активністю клітин за експре сією Кі-67 (ІП≥10%), низькою 
рецепцією естрогенів (ІМ ER<49,5%), високою щільністю 
мікросудин за експресією CD34 (ІМ≥40 мс/мм2), низьким 
рівнем між клітинної адгезії за експресією Е-кадгерину 
(ІМ<59%).

3. Включення до комплексної протирецидивної те-
рапії імуномодулювального препарату Глутоксим (10 мг 
внутрішньом’язово щодня 2 тиж з повторенням курсу через 
кожні півроку) після консервативного хірургічного лікуван-
ня у хворих з ДЕПЯ і ПЕПЯ групи високого ризику рециди-
ву і малігнізації за визначеним комплексним молекулярним 
профілем достовірно (р<0,05) знижує вірогідність рецидивів 
цих пухлин протягом 3 років подальшого спостереження.

Таблиця 5
Розподіл ЕПЯ за експресією Е-кадгерину

Примітки: 1) n – кількість пацієнток; 2) *– показник у групі ДЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ПЕПЯ (р<0,01);
3) ** – показник у групі ПЕПЯ вірогідно відрізняється від показників групи ДЕПЯ (р<0,01).

Експресія Е-кадгерину
(МЕ=59%)

Група хворих

ДЕПЯ, n=30 ПЕПЯ, n=30

Абс. число % Абс. число %

Висока (≥59%) 25* 83,3 6 20

Низька (<59%) 5 16,7 24** 80

 

 
ЕПЯ високого ризику рецидиву та малігнізації  

р53
ІМ≥15%

Кі-67
ІП≥10%

ER
ІМ<49,5%

Е-кадгерин
ІМ<59%

CD34
ІМ≥40 мс/мм2

Мал. 6. Молекулярний профіль ЕПЯ високого ризику рецидиву та малігнізації процесу

Мал. 7. Рецидиви ЕПЯ у хворих основної та контрольної 
груп у кінці катамнестичного спостереження (* – показник в 
основній групі достовірно (р<0,05) відрізняється від такого у 
групі контролю)
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Опыт применения препарата Глутоксим  
у больных с доброкачественными и 
пограничными эпителиальными опухолями 
яичников после выполнения консервативного 
хирургического лечения
а.а. суханова, М.Ю. егоров

Цель исследования: повышение эффективности лечения боль-
ных с доброкачественными и пограничными эпителиальными 
опухолями яичников (ЭОЯ) после выполненных консервативных 
операций на основании определения группы высокого риска ре-
цидива и малигнизации по данным молекулярного профиля экс-
прессии маркеров р53, Кi-67, рецепторов эстрогенов (ER), CD34 
и Е-кадгерина и включения в комплексную противорецидивную 
терапию иммуномодулирующего препарата Глутоксим.
Материалы и методы. Было проведено клиническое обследование 60 
пациенток репродуктивного возраста с ЭОЯ, которым выполняли орга-
носохраняющее хирургическое лечение (основная группа). Из этих 60 
пациенток у 30 женщин (подгруппа I) диагностировали доброкачествен-
ные ЭОЯ (ДЭОЯ), у остальных 30 женщин (подгруппа II) – погранич-
ные ЭОЯ (ПЭОЯ) Іа и Іб стадий по FIGO. В удаленных опухолях после 
рутинного патогистологического исследования определяли молекуляр-
ный профиль с помощью иммуногистохимического определения белка-
регулятора апоптоза р53, индекса пролиферации (ИП) по экспрессии 
Кi-67, рецепторов к эстрогенам – ER, плотности микрососудов по экс-
прессии CD34 и белка межклеточной адгезии Е-кадгерина. На основа-
нии данных определения молекулярного профиля удаленную опухоль 
причисляли к группе высокого или низкого риска рецидива и малигни-
зации. Пациенткам из группы высокого риска рецидива и малигнизации 
по данным молекулярного профиля в состав комплексной противореци-
дивной терапии включали иммуномодулирующий препарат Глутоксим 
– внутримышечно ежедневно по 10 мг в течение 2 нед с повторением 
курса через каждые полгода в течение 3 лет.
В группу контроля вошли 64 пациентки с ДЭОЯ и ПЭОЯ, кото-
рым выполняли консервативное хирургическое лечение без назна-
чения противорецидивного лечения в дальнейшем.
Результаты. Во время исследования молекулярного профиля 
было установлено, что высокий риск рецидива и малигнизации 
имеют ЭОЯ с показателями экспрессии р53 (ИМ≥15%), высо-
кой пролиферативной активностью клеток с экспрессией Кi-67 
(ИП≥10%), низкой рецепцией эстрогенов (ИМ ER <49,5%), высо-
кой плотностью микрососудов по экспрессии CD34 (ИМ≥40 мс/
мм2), низким уровнем межклеточной адгезии по экспрессии 
Е-кадгерина (ИМ<59%). Молекулярный профиль, характеризую-
щий высокий риск рецидива и малигнизации, в абсолютном боль-
шинстве случаев был присущ ПЭОЯ.
Назначение комплексного противорецидивного лечения с включе-
нием иммуномодулирующего препарата Глутоксим (внутримышеч-
но ежедневно по 10 мг в течение 2 нед) после выполнения щадящего 
консервативного хирургического лечения с повторением курса через 
каждые полгода у больных группы высокого риска рецидива и ма-
лигнизации по данным молекулярного профиля позволило снизить 
рецидивы ЭОЯ до 6,7% у больных основной группы по сравнению с 
20,3% – в группе контроля в течение трех лет катамнестического на-
блюдения пациенток. Разница статистически достоверна (р<0,05).
Заключение. С целью предотвращения случаев рецидива и малиг-
низации у пациенток с ЭОЯ группы высокого риска рецидива и ма-
лигнизации по данным молекулярного профиля после проведения 
органосохраняющего щадящего хирургического лечения с целью со-
хранения их репродуктивной функции рекомендуется включение в 
комплексную противорецидивную терапию иммуномодулирующего 
препарата Глутоксим – внутримышечно ежедневно по 10 мг в тече-
ние 2 нед с повторением курса через каждые полгода в течение 3 лет.
Ключевые слова: доброкачественные эпителиальные опухоли яич-
ников, пограничные эпителиальные опухоли яичников, высокий риск 
рецидива и малигнизации, противорецидивная терапия, репродук-
тивная функция, Глутоксим.

experience of using the drug glutoxim  
in patients with benign and borderline  
epithelial ovarian tumors after performing 
conservative surgical treatment

A.A. Sukhanova, M.Yu.Yegorov

The objective: to increase the effectiveness of treatment of patients 
with benign and borderline epithelial ovarian tumors (EOT) after 
conservative operations performed based on the definition of a high 
risk group for recurrence and malignancy according to the molecular 
expression profile of the markers p53, Ki-67, estrogen receptors (ER), 
CD34 and E-cadherin and inclusion in the complex anti-relapse 
therapy of the immunomodulating drug Glutoxim.
Materials and methods. A clinical examination of 60 patients of 
reproductive age with EOT was performed, which were treated 
with organ-sparing surgical treatment (main group). Of these 60 
patients, 30 women (subgroup I) were diagnosed with benign EOT 
(BEOT), the remaining 30 women (subgroup II) were diagnosed 
with borderline EOT (BoEOT) Ia and Ib stages in FIGO. In removed 
tumors after routine histopathological examination, the molecular 
profile was determined by immunohistochemically determining the 
protein regulator of apoptosis p53, proliferation index (PI) by Ki-67 
expression, estrogen receptors — ER, microvessel density by CD34 
expression and E-cadherin intercellular adhesion protein. Based on the 
molecular profile determination data, the removed tumor was ranked 
as high or low risk of recurrence and malignancy. Patients from the 
high-risk group for relapse and malignancy according to the molecular 
profile data included the immunomodulating drug Glutoxim in the 
complex anti-relapse therapy - intramuscularly 10 mg daily for 2 weeks 
with a course repeated every six months for 3 years.
The control group consisted of 64 patients with BEOT and BoEOT, 
who underwent conservative surgical treatment without further anti-
relapse treatment.
Results. During the molecular profile study, it was found that high risk 
of recurrence and malignancy had EOT with p53 expression (LI ≥15%), 
high proliferative activity of cells with Ki-67 expression (PI ≥10%), low 
estrogen reception (LI ER < 49.5%), high density of microvessels on 
the expression of CD34 (IM ≥40 mv /mm2), low level of intercellular 
adhesion on the expression of E-cadherin (LI <59%). Molecular profile 
characterizing a high risk of recurrence and malignancy, in most cases 
was inherent in BoEOT.
The purpose of a comprehensive anti-relapse treatment with the 
inclusion of the immunomodulatory drug Glutoxim (intramuscularly 
daily at 10 mg for 2 weeks) after performing of sparing conservative 
surgical treatment with a repetition of the course every six months in 
patients at high risk of relapse and malignancy according to molecular 
profile data has reduced the relapse of EOT to 6.7% in patients of the 
main group compared with 20.3% in the control group during three 
years of follow-up observation of patients. The difference is statistically 
significant (p <0.05).
Conclusion. In order to prevent cases of recurrence and malignancy in 
patients with EOT at high risk of relapse and malignancy according to 
molecular profile data after a sparing surgical treatment that preserves 
their reproductive function, it is recommended that Glutoxim is 
administered in complex anti-relapse therapy at 10 mg intramuscularly 
per every day for 2 weeks with a repetition of the course every six 
months for 3 years.

Key words: benign epithelial ovarian tumors, borderline epithelial 
ovarian tumors, high risks of recurrence and malignancy, anti-
relapse therapy, reproductive function, Glutoxim.

Сведения об авторах

Суханова Аурика Альбертовна – Национальная медицинская академия последипломного образования имени П.Л. Шу-
пика, 04112, г. Киев, ул. Дорогожицкая, 9. E-mail: a.sukhanova@gmail.com

Егоров михаил Юрьевич – Национальный институт рака, 03022, г. Киев, ул. Ломоносова, 33/43. E-mail:yegorovmichael@gmail.com





ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

86

Г И Н Е К О Л О Г И Я

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ
1. Абачева М.Ф. Клиническое значе-
ние интерлейкина-6 у больных добро-
качественными и злокачественными 
новообразованиями яичников: Дисс. 
… канд. Мед. наук. – М., 2005. – 97 с.
2. Абдулаєва Л.М. Клінічне значення 
визначення цитокінів у хворих з пух-
линами яєчників / Л.М. Абдулаєва // 
Лікарська справа. – К., 2010. – № 3/4. 
– С. 56–59. 
3. Адамян Л.В., Кулаков В.И., Андре-
ева В.Н. Эндометриозы. Руководство 
для врачей. – М.: Медицина, 2006. – 
416 с.
4. Вихляева Е.М., Железнов Б.И., 
Запорожан В.Н. Руководство по эн-
докринной гинекологии / Под ред. 
Е.М. Вихляевой. – М.: МИА, 2000. – 
776 с.
5. Гатаулина Р.Г. Состояние репродук-
тивной системы у женщин с доброка-
чественными опухолями и опухолевид-
ными образованиями яичников: Авто-
реф. дис. … д-ра мед наук 14.01.01 / 
Р.Г. Гатаулина. – М., 2003. – 51 с.
6. Дмитришен Р.А. Профилактика 
рецидивов доброкачественных ново-
образований яичников у женщин 
репродуктивного возраста после ур-
гентных операций / Р.А. Дмитришен, 
В.Н. Цыган, Г.В. Долгов // Военно-ме-
дицинский журнал. – 2011. – Т. 332, 
№ 5. – С. 36–41.
7. Драник Г.Н. Клиническая иммуно-
логия и аллергология: пособие для 
студентов, врачей-интернов, иммуно-
логов, аллергологов, врачей лечебно-

го профиля всех специальностей. – К.: 
ООО «Полиграф плюс», 2006. – 482 с.
8. Дубровина С.О. Этиология, пато-
генез, профилактика и лечение кист 
яичников: Автореф. дис. … д-ра мед. 
наук. – Ростов н/Д, 2007. – 48 с.
9. Еженедельник «АПТЕКА» № 35 
(356) 09.09.2002. 
10. Кожемякин Л.А. Механизм действия 
препарата Глутоксим. Оппортунистиче-
ские инфекции: проблемы и перспекти-
вы / Под общ. ред. проф. Ю.В. Редьки-
на, канд. мед. наук О.А. Мирошника и 
докт. мед. наук В.В. Лобова. – Омск: 
Омская медицинская академия, 2002. – 
100 с. (c. 51–54).
11. Марченко Л.А. Современные 
тенденции в течении эндометриоза: 
клиническая лекция // Гинекология. 
– 2009. – Т. 10, № 6 (режим досту-
па: http://consilium-medicum.com/
magazines/special/gynaecology/article).
12. Новикова Е.Г. Пограничные опухо-
ли яичников / Е.Г. Новикова, Г.Ю. Бат-
талова. – М.: ООО «Медицинское 
информационное агентство», 2007. 
– 152 с.
13. Носенко Е.Н. Некоторые вопросы 
современной классификации, эпиде-
миологии и патогенеза доброкаче-
ственных кистозных образований яич-
ников у девочек-подростков и женщин 
активного репродуктивного возраста / 
Е.Н. Но сенко // Новости медицины и 
фармации. Гинекология. – 2008. Элек-
тронный ресурс. Режим доступа: http: 
//www.mif-ua.com/archive/article/5992

14. Радецкая Е.П. Эндометриоз: пато-
генез и принципы лечения: Автореф. 
дис. … д-ра мед. наук. – Минск, 2001. 
– 36 с.
15. Репина Н.Б. Клинико-морфоло-
гическая и иммуногистохимическая 
характеристика серозных опухолей 
яичника: Автореф. дис. … канд. мед. 
наук: 14.00.14 – Онкология / Н.Б. Ре-
пина. – Рязань, 2005. – 20 с.
16. Серебренникова К.Г., Кузнецо-
ва Е.П. Современные представления 
об этиологии и патогенезе опухоле-
видных образований и доброкаче-
ственных опухолей яичников // Сара-
товский научно-медицинский журнал. 
– 2010. – Т. 6, № 3. – С. 552–558.
17. Урманчеева А.Ф. Опухоли яични-
ка (клиника, диагностика и лече ние) 
/ А.Ф. Урманчеева, Г.Ф. Кутушева, 
Е.А. Ульрих. – СПб.: Изд-во Н-Л, 2012. 
– 68 с.
18. Ярмолинская М.И. Цитокиновый 
профиль перитонеальной жидкости 
и периферической крови больных с 
наружным генитальным эндометрио-
зом // Журнал акушерства и женских 
болезней. – 2008. – Т. LVII, № 3. – 
С. 30–34.
19. Borderline tumors of the ovary / Da-
mak T., Ben Hassouna J., Chargui R. [et 
al.] // Tunis Med. – 2014, Jun. – N92(6). 
– P. 411–416.
20. Borderline tumours of the ovary: A 
cohort study of the Arbeitsgmeins chaft 
Gynäkologische Onkologie (AGO) Study 
Group / du Bois A., Ewald-Riegler N., de 

Gregorio N. [et al.] // Eur. J. Cancer. – 
2013, May. – N 49(8). – P. 1905–1914.
21. Epithelial ovarian tumors. Clinico-
pathological correlation and immuno-
histochemical study / Naik P.S., 
Deshmukh S., Khandeparkar S.G. [et al.] 
// J. Midlife. Health. – 2015. – Vol. 6, 
N 4. – P. 178–183.
22. Giurgea L.N. The immuno-histo-
chemical expression of p53 and Ki67 in 
ovarian epithelial borderline tumors. Cor-
relation with clinicopathological factors / 
L.N. Giurgea, C. Ungureanu, M.S. Mi-
hailovici // Rom. J. Morphol. Embryol. 
– 2012. – Vol. 53, N 4. – P. 967–973.
23. Kozhemyakin L., Ketlinskaya O., Ro-
manova S. et al. New Generation Drugs 
at Treatment of Viral Hepatitis: Differenti-
ated Effect on Normal and Virus-Infected 
Cells.// ExConsilio. – 1999. – № 1, 
59–65. 
24. Longacre T.A. Surface epithelial stro-
mal tumours of ovary / T.A. Lon gacre, 
C.B. Gilks // In: Nucci MR, Olivia E (eds), 
Gynecologic pathology, Elsevier Churchill 
Livingstone. – 2009. – P. 390–450.
25. Recurrence of borderline ovarian tu-
mors / Svintsitskiy V.S., Vorobyova L.I., 
Klymenko E.S. [et al.] // Experimental 
Oncology. – 2013. – № 2 (35). – 
P. 118-121.
26. Yousef Y. The Relationship between 
Intraoperative Rupture and Recurrence 
of Pediatric Ovarian Neoplasms: Prelimi-
nary Observations / Y. Yousef, V. Pucci, 
S. Emil // J. Pediatr. Adolesc. Gynecol. 
– 2016. – Vol. 29, N 2. – P. 111–116.

Статья поступила в редакцию 23.10.2018



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №8 (134)/2018
ISSN 1992-5921

87

Г И Н Е К О Л О Г И Я

UDC 618.14-005+616-073.7+616-071.1

Features of pain syndrome in women with different 
forms of endometriosis
v.d. vorobii 
SHEE «Ivano-Frankivsk National Medical University», Ivano-Frankivsk, Ukraine

The objective: to assess the type and intensity of pain in wom-
en with different endometriosis forms. 
Materials and methods. The research included 65 women 
with diagnosis of external genital endometriosis who formed I 
group. 38 patients with internal genital endometriosis consist-
ed II group. Control group involved 30 persons of reproductive 
age without diagnosis of genital endometriosis. Visual Ana-
logue Scale (VAS) was used to determine intensity of pain. 
Results. Chronic pelvic pain was more typical for patients in II 
group than in I (χ2=12.11; p<0.001).  Also 69.23% women in I group 
and 86.84% in II suffered from dysmenorrhea, 43.08% and 42.11% 
respectively – from dyspaurenia, 10.77% and 15.79% – from  dys-
chezia. 57.89% women in II group complained of pain which was 
not connected with menstrual cycle that was more often, than in 
I group (χ2=4.73; p=0.03). 10.77% patients with external genital 
endometriosis had no complaints against none women with inter-
nal endometriosis. According to VAS results mild (43.08%) and 
moderate (46.15%) pain was more often by external endometrio-
sis. Only 10.77% of persons in I group indicated on severe pain. 
While, by internal endometriosis quantity of women with mild and 
moderate pain was less than by external one (28.95% and 36.84% 
respectively) and one third of individuals in this groups suffered 
from severe pain (34.21%; χ2=6.98; p=0.008). 
Conclusion.  Pain syndrome is the typical clinical manifestation 
in women with endometriosis. Type of pain, its intensity is more 
severe by internal genital endometriosis than by external one.
Key words: endometrios, pain, assessment.

In recent years the problem of endometriosis began to occupy the first 
places in gynecological practice. The spread of the disease among 

women of reproductive age is 5-10% [1], but some scientists indicate 
more prevalence of this pathology among females of reproductive age 
– up to 45% [5]. Endometriosis significantly affects the quality of life 
of patients, leading to impairment of relations in the family and with 
other people, reducing professional and daily activities [3].  

Clinical manifestations of this disease are very different – pain, 
abnormal blood discharges, infertility and so on. Usually physical 
component of symptoms predominate and is expressed too severe. 
Pain syndrome is one of most common clinical manifestation by 
endometriosis [4, 6]. But very often patients visit gynecologist af-
ter some years of appearance of pain syndrome and usually they use 
self-treatment. Nowadays the main reason of doctor’s consultation 
of these women is the other gynecological problem – infertility. It 
is worth to mention that the correct assessment of pain syndrome 
is very helpful for true diagnosis and management of the diseases 
[7, 8]. Pain intensity, duration, type, combination with other clini-
cal manifestations, effective or not effective relief by using medi-
cines and other parameters depend on many factors.

The objective:  to assess the type and intensity of pain in 
women with different endometriosis forms.

MAteriAls And MetHods
The research included 65 persons with diagnosis of external 

genital endometriosis who formed I group. 38 patients with internal 
genital endometriosis consisted II group. This group also included 

persons with adenomyosis in combination with small myoma nodes 
(diameter less than 1.5–2.0 cm). Control group involved 30 women 
of reproductive age without diagnosis of genital endometriosis and 
other hormonal or acute gynecological and extragenital pathologies. 
Verification of diagnosis was performed in accordance with Order 
№ 319 of Ministry of Health of Ukraine [1]. Diagnosis was based 
under combination of clinical manifestations and specific methods of 
examinations (ultrasound, laparoscopy, hysteroscopy, morphology). 
Stages of external genital endometriosis were performed according to 
American Fertility Society classification, based on calculation of the 
total area and depth of endometrioid heterotopy, expressed in points 
(I stage – minimal endometriosis, 1–5 points; II – mild endometriosis, 
6–15 points; III – moderate endometriosis, 16–40 points; IV – se-
vere endometriosis, more than 40 points). Internal endometriosis was 
also classified according to stages: I – pathological process is limited 
by submucous membrane of uterine body; II – pathological process 
involves myometrium; III – pathological process is located in whole 
myometrium till serous membrane of uterus; IV – involvement in 
pathological process, except uterus, parietal peritoneum of pelvis and 
nearby organs [2].  Inclusion criteria: reproductive age (18–44 years), 
the presence of endometriosis, written consent of the patient. Exclu-
sion criteria: pregnancy, lactation, focal lesions of breast, abnormal 
uterine bleeding of unknown etiology, acute, subacute inflammatory 
processes in pelvic organs, tumors of uterus and ovaries of unknown 
etiology, severe somatic pathology in the history, organic pathology of 
central nervous system, mental illness, extragenital hormonal tumors, 
malignant tumors in the present or in anamnesis, women who took 
antiinflammatory therapy within the last three months.

Visual Analogue Scale (VAS) was used to determine inten-
sity of pain (mild pain – 1–4 points, moderate – 5–6 points, se-
vere – 7–10 points).

Fоr stаtistical аnаlysis we used program Stаtistica 6.0. We 
cаlculated arithmetic mean vаlue, stаndard error of the mеаn, 
criterion χ2, рrobаbility of differences results of research (p). To 
compare two independent groups on one feature we used non-
parametric Mann-Whitney test. The difference between the val-
ues comparing considered reliable at p<0.05.

resUlts And tHeir discUssion
Average age in control group was 28.57±0.76 years, I group – 

27.88±0.48, II –35.21±0.62 years. Duration of diseases depended 
on location of pathology. 23 patients (35.39%) with external endo-
metriosis suffered from endometriosis for 1–3 years, 30 (46.15%) 
– 4-6 years, 12 (18.46%) – 7-10 years. Such indices in women 
with internal endometriosis were 4 (10.53%), 6 (15.79%) and 28 
(73.68%) persons respectively. Using clinical and instrumental ex-
aminations external genital endometriosis of I and II stages was 
diagnosed in 25 persons each (38.46%), III stage – in 15 (23.08%). 
Among patients in II group 9 (23.68%) women had I stage of dis-
ease, 10 (26.32%) – II and 19 (50.00%) – III. 

Disorders of menstrual cycle like spot dark blood discharges 
before or after menses, hyperpolymenorrhae were more frequent 
in women with internal endometriosis (30 persons – 78.9%) com-
pares to external one (32 patients (49.23%); χ2=7.64; p<0.01). In 
both groups among general complaints the most spread were un-
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motivated weakness (78.46% in I group and 92.11% – in II), mal-
aise (64.61% and 84.21% respectively), increased fatigue (47.69% 
and 63.16%). Most patients suffered from irritability, emotional 
liability, sleep disturbances, increased anxiety. It was established 
that common symptoms are often in various combinations and 
met with equal frequency in all stages of genital endometriosis.

Infertility was diagnosed in 24 (36.92%) women with external 
genital endometriosis and 16 (42.11%) – with internal one. In I 
group quantity of patients with primary infertility (20 (83.33%) 
individuals) was more than with secondary one (4 (16.67%) 
persons). And in the contrary, in II group secondary infertility 
(12 (75.00%) women; χ2=11.29; p<0.001 compared to I group) was 
more often than primary (4 (25.00%) patients; χ2=11.29; p<0.001 
compared to I group). We did not find differences between spread-
ing of type of infertility according to stage of the disease.

The leading complaints of patients with external and internal 
genital endometriosis were connected with pain syndrome. Pain 
sensations in the observed women were characterized by significant 
variability in manifestations and varying intensity. Persistent pelvic 
pain was associated with dominant pain symptoms, as well as episod-
ic pain symptoms – dyspareunia and dysmenorrhea. Thus, chronic 
pelvic pain was more typical for persons in II group (30 (78.95%) 
women) than in I (27 (41.54%) patients; χ2=12.11; p<0.001). 
45 (69.23%) women in I group and 33 (86.84%) in II suffered from 
dysmenorrhea, 28 (43.08%) and 16 (42.11%) respectively – from 
dyspaurenia, 7 (10.77%) and 6 (15.79%) – from dyschezia. The rate 
of dysmenorrhea in two third of cases also varied from one menstrua-
tion to another. Obviously, not all patients had painful menstrua-
tion only as a manifestation of the underlying disease. Thus, in some 
women pain was also associated with the “birth” of the unfragmented 
endometrium and blood clots through the rigid of cervical canal and 
was stronger with more severe menstrual bleeding. In these cases a 
good effect of spasmolytic therapy was noted.

All persons with dyspaurenia had endomeriosis lesions in 
sacro-uterine ligaments, endocervical space, the pronounced ad-
hesive process in the area of the rectum-uterine cavity. Also most 
of them had reduced sexual activity due to dyspareunia. One pa-
tient with external endometriosis of the pelvic peritoneum which 

spreads on the peritoneum and the bladder had dysuria symp-
toms accompanying each menstruation. The patient noted pain-
ful urination, as well as mandatory urge to urinate.

22 (57.89%) persons in II group complained of pain which was 
not connected with menstrual cycle that was more often, than in I 
group (22 patients (33.85%); χ2=4.73; p=0.03). Such type of pain oc-
curred mainly in the second phase of the menstrual cycle and lasted 
from the 3d till the 21st day of the cycle. Irradiation in the perineum, 
rectum and lower limbs were typical manifestations. In one patient 
with endometriosis heterotopia on the pelvic peritoneum and endo-
metriosis of the ovaries, the pain was localized near umbilicus.

7 (10.77%) women with external genital endometriosis had 
no complaints against none patients with internal endometriosis.

According to VAS results mild and moderate pain was more often 
by external endometriosis (28 (43.08%) and 30 (46.15%) individuals 
respectively). Only 7 (10.77%) persons in I group indicated on se-
vere pain. While, by internal endometriosis quantity of women with 
mild and moderate pain was less than by external one (11 (28.95%) 
and 14 (36.84%) persons respectively) and one third of individu-
als (13 (34.21%)) in this group suffered from severe pain (χ2=6.98; 
p=0.008). Obviously, level of pain index in persons with external 
endometriosis does not indicate the extent of the disease, whereas in 
women with internal endometriosis it reflects the severity of the dis-
ease and is most pronounced in diffuse myometrium injury.

With the duration of the disease up to 1.5 years in two third 
of cases, pain was associated with the phases of the menstrual cy-
cle and was rarely provoked by any exogenous factors. In half of 
the cases with prolonged existence of the disease pain syndrome 
was not only connected with the phases of the menstrual cycle 
(periovulatory period, the luteal phase), but also with hypother-
mia, excessive physical load, fatigue and nervous stress.

conclUsion
Pain syndrome is the typical clinical manifestation in 

women with endometriosis. Type of pain, its intensity is more 
severe by internal genital endometriosis than by external one. 
Differentiation of pain not only by its type, localization but also 
by intensity will be helpful for choosing management of disease.

Особенности болевого синдрома у женщин  
с различными формами эндометриоза
в.д. воробий 

Цель исследования: оценка типа и интенсивности боли у женщин 
с различными формами эндометриоза. 
Материалы и методы. Исследование включало 65 женщин с диагно-
зом наружного генитального эндометриоза, которые вошли в I группу; 38 
больных с внутренним генитальным эндометриозом составили II груп-
пу. Контрольная группа включала 30 женщин репродуктивного возраста 
без диагноза генитального эндометриоза. Визуальная аналоговая шкала 
(VAS) использовалась для определения интенсивности боли. 
Результаты. Хроническая тазовая боль была более типичной для лиц 
во II группе, чем в I (χ2=12,11; p<0,001). Также у 69,23% женщин в I груп-
пе и 86,84% во II группе констатировано дисменорею, у 43,08% и 42,11% 
соответственно – диспареунию, у 10,77% и 15,79% – дисхезию; 57,89% 
больных во ІІ группе жаловались на боль, которая не была связана с мен-
струальным циклом, что было чаще, чем в I группе (χ2=4,73; p=0,03). У 
10,77% женщин с наружным генитальным  эндометриозом не было жа-
лоб против отсутствия таковых в группе с внутренним эндометриозом. 
При оценке результатов по шкале VAS слабая (43,08%) и умеренная 
(46,15%) интенсивность болевого синдрома чаще была связана с наруж-
ным эндометриозом. Только 10,77% лиц в I группе отмечали сильную 
боль. В то время как при внутреннем эндометриозе количество женщин с 
легкой и умеренной выраженностью боли было меньше, чем при наруж-
ном (28,95% и 36,84% соответственно), а треть пациенток в этой группе 
страдали от сильной боли (34,21%; χ2=6,98; p=0,008). 
Заключение. Болевой синдром является типичным клиническим прояв-
лением у женщин с эндометриозом. Тип боли, ее интенсивность более вы-
ражены при внутреннем генитальном эндометриозе, чем при наружном.
Ключевые слова: эндометриоз, боль, оценка.

Особливості больового синдрому у жінок  
з різними формами ендометріозу
в.д. воробій

Мета дослідження: оцінювання типу та інтенсивності болю у 
жінок з різними формами ендометріозу. 
Матеріали та методи. Дослідження включало 65 жінок з 
діагнозом зовнішнього генітального ендометріозу, які увійшли до 
І групи; 38 хворих на внутрішній генітальний ендометріоз увійшли 
до ІІ групи. У контрольну групу увійшли 30 жінок репродуктивно-
го віку без діагнозу генітального ендометріозу. Візуальну аналогову 
шкалу (VAS) використовували для визначення інтенсивності болю. 
Результати. Хронічний тазовий біль був більш характерним для 
осіб ІІ групи, ніж І (χ2=12,11; p<0,001). Також у 69,23% у І групі 
та 86,84% у ІІ групі констатовано дисменорею, у 43,08% і 42,11% 
відповідно – диспареунію, у 10,77% і 15,79% – дисхезію; 57,89% хво-
рих в ІІ групі скаржились на біль, який не був пов’язаний з менстру-
альним циклом, що було більш часто, ніж у І групі (χ2=4,73; p=0,03). У 
10,77% жінок із зовнішнім генітальним ендометріозом не було скарг 
проти відсутності таких у групі з внутрішнім ендометріозом. Під час 
оцінювання результатів за шкалою VAS слабка (43,08%) та помірна 
(46,15%) інтенсивність больового синдрому частіше була пов’язана 
із зовнішнім ендометріозом. Тільки 10,77% осіб у І групі відзначили 
сильний біль. Тоді як при внутрішньому ендометріозі кількість жінок 
з легкою та помірною вираженістю болю була меншою, ніж при 
зовнішньому (28,95% і 36,84% відповідно), а третина пацієнток у цій 
групі страждали від сильного болю (34,21%; χ2=6,98; p=0,008). 
Заключення. Больовий синдром є типовим клінічним проявом у 
жінок з ендометріозом. Тип болю, його інтенсивність більш виражені 
при внутрішньому генітальному ендометріозі, ніж при зовнішньому.
Ключові слова: ендометріоз, біль, оцінювання.   
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Применение влагалищной формы Lactobacillus 
acidophilus и Bifidobacterium – обоснованный 
выбор в лечении вагинальных инфекций
И.в. лахно
Харьковская медицинская академия последипломного образования 

Состояние экологии влагалища во многом определяется нали-
чием резидентных штаммов лактобацилл. Уменьшение коли-
чества или гибель лактобациллярного биотопа способствует 
возникновению дисбиоза влагалища. в статье рассмотрены 
защитные свойства вагинальных пробиотиков, содержащих 
Lactobacillus acidophilus и Bifidobacterium. Показаны воз-
можности использования свечей в комплексе лечения вагини-
тов, бактериального вагиноза и с целью профилактики ваги-
нального дисбиоза при проведении антибиотикотерапии.
Ключевые слова: бактериальный вагиноз, пробиотики, 
Флорика.

Бактерии, продуцирующие молочную кислоту, относятся 
к резидентным штаммам млекопитающих, колонизиру-

ющих кожные покровы и слизистые оболочки дыхательных 
путей, влагалища и кишечника. Эти микробы способствуют 
поддержанию нормального биоценоза организма хозяина, что 
оказывает положительное влияние на здоровье и нашло клини-
ческое применение в качестве пробиотика [14, 15, 16]. Извест-
но, что пробиотические свойства лактобацилл обеспечивают 
защиту человека или животного от инфекций, поражающих 
слизистые оболочки, благодаря гуморальным и негуморальным 
механизмам [14]. Вагинальный эубиоз характеризуется пре-
обладанием резидентных штаммов лактобацилл, которые по-
давляют рост патогенных микроорганизмов путем продукции 
молочной кислоты [15]. Лактобациллы также вырабатывают 
другие антимикробные вещества – бактериоцины [5]. Нормаль-
ная влагалищная микрофлора интенсивно размножается под 
влиянием достаточного количества питательного материала 
– гликогена в эпителиоцитах слизистой оболочки. Последнее 
зависит от уровня эстрогенов и их рецепторов. Поэтому сни-
жающееся кольпотрофическое действие эстриола и эстрадиола 
может приводить к развитию бактериального вагиноза в пери-
од менопаузы [10, 11]. Наличие биопленки из отрицательно 
заряженных лактобацилл на поверхности клеток слизистой 
оболочки с положительным зарядом является важным услови-
ем существования влагалищной экосистемы.

Ранее большинство пробиотиков содержали только пере-
кись-продуцирующие штаммы палочек Додерлейна. Однако в 
последнее время было доказано, что именно молочная кислота 
является основным антимикробным фактором [14, 15]. Установ-
лено, что уровень оксигенизации влагалища недостаточен для 
продукции H

2O2 [2]. Также известно, что инактивации перекиси 
водорода способствуют антиоксидантные свойства цервикальной 
слизи и спермы [14]. Лактобациллы в норме ферментируют глю-
козу в молочную кислоту, что обеспечивает кислую среду во вла-
галище. Молочная кислота обладает также противовирусными и 
иммуномодулирующими свойствами [16].

 Влагалищный дисбиоз или бактериальный вагиноз (БВ) 
характеризуются уменьшением количества или полным исчез-
новением лактобацилл и отсутствием молочной кислоты. Это 
повышает восприимчивость к патогенным микроорганизмам 
[2]. БВ – эпителиальная инфекция с четко выраженным синер-
гизмом Gardnerella vaginalis и Atopobium vaginae в биопленке, 
сопровождающаяся гибелью лактобациллярных резидентных 

штаммов и преобладанием анаэробных микроорганизмов. 
В основе заболевания лежит дефицит лейкоцитарной реак-
ции, не позволяющий запустить эволюционно выработанные 
механизмы элиминации патогенной микрофлоры со слизистой 
оболочки влагалища [3]. Известно, что продукты метаболизма 
анаэробов блокируют местный иммунный ответ и запуск вос-
паления. При этом ощелачивание среды во влагалище сопро-
вождается также исчезновением катионных внеклеточных ло-
вушек – важного фактора гуморальной защиты. Эти вещества 
в норме высвобождаются при дегрануляции нейтрофильных 
гранулоцитов [11]. 

БВ традиционно сравнивают с локальной экологической ка-
тастрофой во влагалище (рисунок). В ее развитии большую роль 
отводят иммунодефициту. Поэтому БВ является облигатным 
спутником папилломавирусной инфекции и СПИДа [2, 17]. 
Многочисленные исследования подтвердили взаимосвязь 
БВ с воспалительными заболеваниями органов малого таза 
(ВЗОМТ) [5]. При этом наличие БВ характерно для хроничес-
кого ВЗОМТ. Поэтому можно считать, что наличие БВ являет-
ся «locus minori resistenciae», создающей предпосылки для ре-
цидивирования. Помимо иммунного компонента, установлено 
значение метаболических нарушений в патогенезе БВ. Соглас-
но одной из гипотез, в развитии БВ принимают участие расовые 
и конституциональные особенности [2]. Ряд авторов связывают 
БВ с наличием заболеваний, передающихся половым путем, что 
требует проведения бактериального скрининга [3, 17]. 

Физиологическая концентрация H
2O2 во влагалище не 

способна противодействовать микробам, которые интенсивно 
размножаются при БВ [3]. В противоположность этому мо-
лочная кислота обеспечивает защиту от 17 видов комменсалов 
вагинального биотопа, характерных для БВ, уменьшая их со-
держание в 106 раз [16]. При этом отсутствует повреждающий 
эффект в отношении лактобацилл. Также существуют данные, 
что молочная кислота обладает достаточными для поддержа-
ния лактобациллярного биотопа бактерицидными свойства-
ми даже без содружественного влияния бактериоцинов [10]. 
Молочная кислота, а не перекись водорода, обеспечивает за-

Местная 
иммуносупрессия Гибель лактобацилл

Бактериальный вагиноз

Биопленка с G. vaginalis и A. vaginae

Патогенез бактериального вагиноза
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щиту против заболеваний, передающихся половым путем. До-
казано, что молочная кислота in vitro инактивирует Chlamidia 
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Gardnerella vaginalis и 
Esherichia coli [4, 6]. Это особенно важно в условиях появления 
полихимиорезистентных свойств у гонококков. Лактобациллы 
также обладают способностью к коагрегации с гонококками, 
проявляя биосурфактантные свойства [2, 13]. Таким образом, 
молочная кислота, вырабатываемая пробиотическими штамма-
ми лактобацилл, поддерживает эубиоз влагалища. 

Стрептококк группы В известен как возбудитель 
внутриутробных инфекционных заболеваний новорожден-
ного и гнойно-септических заболеваний в послеродовой пе-
риод. Этот микроорганизм обладает устойчивостью к дей-
ствию и принимает участие в выработке молочной кислоты, 
которая во многом определяет его вирулентность [12]. Одна-
ко концентрация молочной кислоты, продуцируемой лакто-
бациллами во влагалище, значительно выше. Это определяет 
ингибирующее влияние лактобацилл на рост стрептококка 
группы В под влиянием кислой среды влагалища и прото-
нированной формы молочной кислоты [5]. Молочная кисло-
та, синтезированная комменсалами влагалища или живыми 
лактобациллами из пробиотиков, способствует уменьшению 
урогенитальной колонизации стрептококка группы В [7]. 

Хорошо изучена роль лактобацилл в качестве барьера, 
препятствующего развитию вульвовагинального кандидо-
за благодаря продукции фунгицидов, а также конкуренции с 
Candida albicans и Candida non-albicans за места связывания 
со слизистой оболочкой влагалища [8]. Рост Candida albicans 
угнетается под влиянием молочной кислоты и низкого pH [18]. 
Грибы рода Candida обладают определенной толерантностью к 
повышенной кислотности благодаря нескольким механизмам, 
включающим в себя высокую активность протонного насоса 
плазменной мембраны [14]. Известен опыт адъювантного ис-
пользования пробиотиков с лактобациллами совместно с анти-
микотическими препаратами [15]. В систематических обзорах 
указано, что пробиотики повышают эффективность лечения 
вульвовагинального кандидоза, что подтверждено повышением 
частоты клинического выздоровления на 14,0%, восстановлени-
ем нормального микробного пейзажа на 6,0%, снижают частоту 
рецидивов в течение 1 мес на 66,0% [18]. Имеющиеся данные 
указывают на два возможных пути влияния лактобацилл на рост 
Candida albicans и Candida non-albicans. Это подтверждено инги-
бирующим влиянием лактобациллярного экзополисахарида на 
рост гифов гриба и противоадгезивным действием [8]. Поэтому 
совершенно очевидно, что пробиотики с лактобациллами явля-
ются перспективным противокандидозным средством. 

Установлено, что у женщин с лактобациллярной ми-
крофлорой влагалища реже диагностируют ВИЧ-инфекцию. 
Это обусловлено вирулицидными свойствами молочной 
кислоты. Другие органические кислоты, присутствующие во 
влагалище пациенток с БВ, не способны инактивировать ви-
рус СПИДа [2]. При этом имеется четкая взаимосвязь меж-
ду pH влагалища и передачей ВИЧ-инфекции. Наименьший 
риск отмечен на фоне pH менее 3,8. А лимфоциты, моноциты 
и макрофаги, восприимчивые к вирусу СПИДа, утрачивают 
активность и погибают уже при снижении рН менее 5,5 [16].

У пациенток с БВ достаточно часто выявляют вирус гени-
тального герпеса. В противоположность этому лактобациллы 
проявляют инактивирующие свойства в отношении ВПГ 2-го 
типа благодаря вирулицидным и невирулицидным механиз-
мам. Это связано как с подавлением инвазии и репликации 
вируса благодаря конкурентной адгезии лактобацилл к клет-
кам вагинального эпителия, так и с прямым, повреждающим 
вирусы, действием молочной кислоты [9]. 

Лактобациллы являются физиологическим барьером для 
воспалительных процессов. Протеомный анализ цервикаль-
ной слизи и влагалищного секрета показал взаимосвязь между 

повышенным уровнем провоспалительных цитокинов, дисбиозом 
влагалища и измененным белковым спектром муцина, угнете-
нием активности протеаз и барьерными белками слизистой обо-
лочки [14]. Продукция этих белков, которые в норме отвечают за 
процессы репарации, угнетена под влиянием Gardnerella vaginalis 
на фоне БВ [7]. Было установлено, что использование протони-
рованной формы молочной кислоты у пациенток с БВ снижает 
продукцию провоспалительных цитокинов [3]. Это позволяет счи-
тать влияние молочной кислоты на эпителий влагалища и шейки 
матки модулирующим иммунный ответ. Поэтому использование 
пробиотиков, содержащих штаммы живых лактобацилл, можно 
считать вариантом иммуномодулирующей терапии. 

Поскольку БВ является проявлением дисбиоза и иммуноде-
фицита, то назначение пробиотиков с лактобациллами является 
обусловленным патогенетически. Согласно имеющимся данным, 
пробиотики практически не вызывают побочных эффектов, обла-
дают доказанной эффективностью при лечении БВ и препятству-
ют рецидивированию дисбиоза [13, 15, 17]. Лактобациллярные 
пробиотики могут рассматриваться как «фабрика молочной 
кислоты». Однако требуется широкое общественное признание 
биотерапевтического эффекта пробиотиков для дальнейшего 
повсеместного внедрения их в клиническую практику. Также до-
статочно сложно добиться стабильной колонизации влагалища 
при наличии вариабельной микрофлоры на фоне вагинальных 
инфекций. Последнее требует индивидуализации подходов в 
лечении пациенток с инфекциями нижнего отдела генитально-
го тракта. Цитолитический вагиноз, который характеризуется 
избыточным ростом лактобацилл и резким снижением рН вла-
галища, является актуальной проблемой гинекологии. Необхо-
димо учитывать отличительные особенности рецидивирующего 
вульвовагинального кандидоза и цитолитического вагиноза. 
При наличии последнего назначение пробиотиков с лактоба-
циллами является неоправданным и вредным вмешательством. 
Многогранные противовирусный, антибактериальный и им-
муномодулирующий эффекты молочной кислоты позволяют 
считать применение пробиотических средств с живыми лак-
тобациллами перспективным направлением фармакотерапии 
вагинальных инфекций. 

Помимо этого, лактобациллы могут быть назначены паци-
енткам с рецидивирующими, осложненными инфекционными 
заболеваниями мочевых путей, особенно в случае длительного 
использования антибиотиков [7]. Назначение пробиотиков не 
приводит к формированию антибиотикорезистентности и об-
ладает прочими явными преимуществами благодаря обеспече-
нию реколонизации влагалища лактобациллами. 

Важным вопросом является путь введения пробиотиков. 
При пероральном приеме миллиарды бактерий из пробиотичес-
кого препарата сталкиваются с триллионами комменсалов пи-
щеварительного тракта. При этом определенную «барьерную» 
роль, уменьшающую биодоступность, играет кислотное содер-
жимое желудка [9, 12]. Поэтому далеко не все лактобациллы 
достигнут влагалища через кишечник, несмотря на анатомичес-
кую близость его к ампуле прямой кишки. Также, хоть и очень 
редко, существует опасность всасывания в кровь из кишечника 
микроорганизмов, что может повлечь за собой развитие бакте-
риемии и эндокардита [12]. Поэтому вагинальное применение 
пробиотиков является предпочтительным. 

За последние годы была доказана способность лактоба-
цилл из пробиотических вагинальных препаратов заселять 
влагалище, противодействовать размножению патогенов 
благодаря продукции антимикробных метаболитов [13]. Из-
вестно, что культура Lactobacillus acidophilus продуцирует 
бактериоцин с молекулярной массой около 7,5 кДа. Было 
установлено, что белковый экстракт с бактериоцином по-
давляет рост Gardnerella vaginalis, Streptococcus agalacticae, 
Psevdomonas aeruginosa [5]. Также Lactobacillus acidophilus 
снижает адгезивные свойства Gardnerella vaginalis [16]. 
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Бифидобактерии являются одним из важных симбион-
тов влагалищной биопленки у здоровых женщин. Учитывая 
их высокие адгезивные свойства, колонии этих микроорга-
низмов широко используют в создании пробиотических ле-
карств [6]. 

В Украине все большую популярность завоевывают 
вагинальные формы пробиотиков. Среди них свечи Флорика 
(АО «Лекхим-Харьков»). Один суппозиторий содержит не ме-
нее 5×107 молочнокислых бактерий (Lactobacillus acidophilus) 
и бифидобактерий (Bifidobacterium), лактозу, аскорбиновую и 
фолиевую кислоты, твердый жир. Флорика содержит специ-
ально обработанную массу живых молочнокислых бактерий в 
оптимальном количестве для поддержания здорового баланса 
микрофлоры женской половой сферы. Молочнокислые бактерии 
обладают высокой антагонистической активностью в отношении 
патогенных и условно-патогенных микробов, включая шигеллы, 
энтеропатогенную кишечную палочку, стафилококк, протей. Это 
определяет возможность использования суппозиториев Фло-
рика в качестве дополнительного средства в комплексе лечения 
вагинитов, БВ, с целью профилактики вагинального дисбиоза 
при проведении антибиотикотерапии. Лактоза является пита-
тельной средой, необходимой для поддержания жизнедеятель-

ности Lactobacillus acidophilus, которые имеют пробиотические 
свойства, отличаются высокой антагонистической активностью 
к вагинальным патогенам и высокой адгезивной способностью к 
клеткам слизистой оболочки влагалища. Благодаря натуральным 
компонентам в составе суппозиториев (лактоза, аскорбиновая и 
фолиевая кислоты), их применение выгодно отличается отсут-
ствием аллергических и других нежелательных реакций. Под 
руководством проф. В.И. Пироговой было проведено исследо-
вание эффективности использования препарата Флорика [1]. 
Было установлено, что применение вагинальных суппозиториев 
Флорика, содержащих специально обработанную массу живых 
молочнокислых бактерий в оптимальном количестве для поддер-
жания здорового баланса микрофлоры женской половой сферы 
(5×107 Lactobacillus acidophilus и Bifidobacterium), для поддер-
жания нормального баланса микробиоты влагалища и предупре-
ждения развития дисбиотических процессов после завершения 
основного курса лечения позволяет снизить частоту рецидивиро-
вания БВ в 2,9 раза.

Полученные результаты и имеющиеся экспериментальные 
данные позволяют рекомендовать использование вагинальных 
свечей Флорика у широкого контингента гинекологических 
больных. 

Застосування вагінальної форми lactobacillus 
acidophilus і bifidobacterium – обгрунтований 
вибір у лікуванні вагінальних інфекцій
І.в. лахно

Стан екології піхви багато в чому визначається наявністю рези-
дентних штамів лактобацил. Зменшення кількості або загибель 
лактобацилярного біотопу зумовлює виникнення дисбіозу піхви. 
У статті розглянуті захисні властивості вагінальних пробіотиків, 
що містять Lactobacillus acidophilus і Bifidobacterium. Наведені 
можливості використання свічок у комплексі лікування вагінітів, 
бактеріального вагінозу та з метою профілактики вагінального 
дисбіозу під час проведення антибіотикотерапії.
Ключові слова: бактеріальний вагіноз, пробіотики, Флоріка.

the application of the vaginal form of lactobacillus 
acidophilus and bifidobacterium is a reasonable 
choice in the treatment of vaginal infections
i.v. lakhno 

The condition of vaginal ecology is largely determined by the presence 
of resident strains of lactobacilli. The reducing amount or loss of lac-
tobacilliar biotope contributes to the appearance of vaginal dysbiosis. 
The protective properties of vaginal probiotics containing Lactobacil-
lus acidophilus and Bifidobacterium were considered in the article. The 
possibilities of suppositoria usage in the treatment of vaginitis, bacte-
rial vaginosis and for the prevention of the vaginal dysbiosis during an-
tibiotic therapy were shown.
Key words: bacterial vaginosis, probiotics, Florica.
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Діагностика та ендоскопічне лікування аномалій 
розвитку матки 
а.в. Заболотін 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: підвищення ефективності оперативно-
го лікування жінок з аномаліями розвитку матки (АРм) на 
підставі наукового обґрунтування та впровадження удоско-
наленого алгоритму діагностичних та лікувально-профілак-
тичних заходів. 
Матеріали та методи. Було обстежено 50 жінок репро-
дуктивного віку з АРм (основна група) та 30 жінок репро-
дуктивного віку без АРм (контрольна група). У комплекс 
проведених досліджень були включені клінічні, ехографіч-
ні, ендоскопічні, лабораторні та статистичні методи.
Результати. Результати проведених досліджень свідчать, 
що використання вдосконаленого нами алгоритму дозво-
ляє нормалізувати стан всіх ланок системного гемостазу. 
Це, зрештою, сприяє зниженню частоти тромбогеморагіч-
них ускладнень і поліпшенню відновного лікування жінок з 
АРм після лапароскопічних гінекологічних операцій. 
Заключення. використання диференційованого підходу 
до оперативного лікування аномалій розвитку матки у по-
єднанні с удосконаленим алгоритмом лікувально-профі-
лактичних заходів дозволяє знизити тривалість операції на 
7,5% та операційну крововтрату на 10,0%, а також попере-
дити розвиток тромбогеморагічних ускладнень.
Ключові слова: аномалії розвитку матки, діагностика, ендо-
скопічне лікування. 

У сучасній літературі приведена безліч визначень поняття 
аномалії розвитку матки (АРМ), але найчастіше цим тер-

міном позначають різні анатомічні і функціональні дефекти з 
боку матки [1, 2]. АРМ є однією з причин розвитку порушень 
менструальної та репродуктивної функцій жінок [3, 4]. 

Діагностика та лікування АРМ, з одного боку, є дуже 
простою [5, 6], а з іншого – має певні труднощі, до яких на-
лежать поліетіологічність, гетерогенність і поліморфізм, що 
призводить до суттєвих відмінностей діагностичних підходів, 
трактування результатів обстеження, інтерпретації клінічних 
проявів, особливостей перебігу захворювання і визначення 
лікувальної тактики. 

В останні роки у світі широко використовують ендоско-
пічні методи діагностики та лікування основних варіантів 
гінекологічної захворюваності [1–7], але у жінок з АРМ ал-
горитм застосування лапаро- та гістероскопічних втручань 
визначено не повністю, а поодинокі публікації мають несис-
тематизований характер. Зазначене вище підтверджує акту-
альність проблеми, переконує в необхідності вдосконалення 
методів обстеження жінок з АРМ, пошуку оптимальних діа-
гностичних критеріїв, які дозволяють точно виділити форму 
АРМ, що, безумовно, важливо для призначення ефективної 
тактики лікування.

Усе це є підставою для проведення наукового досліджен-
ня, що дозволяє вирішити важливе наукове завдання сучас-
ної гінекології.

мета дослідження: підвищення ефективності оператив-
ного лікування жінок з АРМ на підставі наукового обгрун-
тування та впровадження удосконаленого алгоритму діагнос-
тичних та лікувально-профілактичних заходів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для вирішення встановленої мети було обстежено 50 жі-

нок репродуктивного віку з АРМ (основна група) та 30 жінок 
репродуктивного віку без АРМ (контрольна група). 

Критерії включення до дослідження: 
– репродуктивній вік; 
– наявність АРМ: 
– різні внутрішньоматкові перегородки, 
– одно– або дворога матка, 
– подвоєна матка.
Критерії виключення з дослідження:
– порушення формування дна матки; 
– аплазія піхви та матки; 
– аноректальні вади розвитку; 
– екстрофія сечового міхура;
– наявність новоутворень генітальної та соматичної лока-

лізації.
З метою зниження частоти виникнення тромбогеморагічних 

ускладнень 50 жінок основної групи було розподілено на дві під-
групи залежно від використаного алгоритму профілактичних за-
ходів. Так, до підгрупи 1.1 увійшли 25 жінок, у яких застосовува-
ли загальноприйняті профілактичні заходи, а до підгрупи 1.2 – 25 
жінок, у яких використовували удосконалений нами алгоритм:

– зменшення кута положення Тренделенбурга до 15 градусів;
– зменшення часу перебування хворої у положенні Трен-

деленбурга під карбоперетонеумом (до 2 год);
– зменшення інсуфляційного тиску до 7–10 мм рт.ст.;
– літотомічне положення з розігнутими кульшовими су-

глобами (стегно паралельно до живота);
– використання медикаментозної корекції препаратами 

рослинного походження.
У комплекс проведених досліджень були включені клінічні, 

ехографічні, ендоскопічні, лабораторні та статистичні методи. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених досліджень свідчать, що у струк-
турі АРМ у жінок, яким необхідне оперативне лікування, 
переважають внутрішньоматкові перегородки (32,0%) порів-
няно з одно- (28,0%), дворогою (26,0%), поєднаною (22,0%) 
та сідлоподібною маткою (20,0%). Комбіновані варіанти діа-
гностовано у 28,0% випадків. 

АРМ є основною причиною порушень репродуктивної 
функції в 84,0% випадків (первинна безплідність – 44,0% та 
вторинна – 40,0%), а також невиношування вагітності – 32,0%. 

Частота супутньої генітальної патології у жінок з АРМ ста-
новить 100,0%, причому у структурі переважають порушення 
менструальної функції (50,0%) порівняно з новоутвореннями 
яєчників (18,0%); патологічних змін шийки матки (18,0%) та 
запальних захворювань органів малого таза (14,0%). Частота 
супутніх аномалій розвитку нирок (аплазії та дистопії) у жінок 
з АРМ становить 50,0%, причому у 46,0% вони виявлені у жі-
нок з подвоєною маткою і тільки у 4,0% – при однорогій матці. 

У жінок, що отримували вдосконалений нами алгоритм, 
спостерігалося статистично значуще (р<0,01) скорочення 
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тривалості операції і об’єму інтраопераційної крововтрати 
порівняно з жінками, яким проводили традиційну терапію 
(табл. 1). Середня тривалість операції у групах, що вивчають-
ся, становила 43,3±0,7 і 46,5±0,8 хв відповідно, об’єм крово-
втрати – 54,7±0,9 і 59,6±1,1 мл відповідно.

Тривалість перебування пацієнток у стаціонарі в обох 
підгрупах достовірно не відрізнялася.

У підгрупі жінок з АРМ, що отримували традиційне ліку-
вання, післяопераційний період ускладнився у 3 (12,0%) спо-
стереженнях розвитком тромбофлебіту м’язових вен правої го-
мілки. У всіх спостереженнях після проведення консерватив-
ного лікування післяопераційні ускладнення були купіровані. 

У підгрупі жінок, які отримували вдосконалений нами ал-
горитм, тромбогеморагічних ускладнень відзначено не було. 
Післяопераційній летальності в обох підгрупах не зафіксовано. 

Отже, у жінок, які стримували лікування за вдосконаленим 
нами алгоритмом, спостерігалося статистично значуще (р<0,05) 
скорочення тривалості втручання і зменшення об’єму інтраопе-

раційної крововтрати. Частота післяопераційних тромбоембо-
лічних ускладнень на тлі вдосконаленого нами алгоритму ви-
явилася достовірно нижче (р<0,05), ніж у підгрупі 1.1. Загальна 
тривалість перебування пацієнток у стаціонарі і післяоперацій-
на летальність в підгрупах достовірно не відрізнялися.

 До оперативного лікування АРМ показники коагуляційного 
гемостазу жінок, які отримували традиційне лікування, достовір-
но не відрізнялися від показників здорових жінок дітородного 
віку і пацієнток, що отримували вдосконалений нами алгоритм.

У жінок, які отримували традиційне лікування, у пер-
шу добу після операції спостерігалося достовірно значуще 
(р<0,05) збільшення показників активованого часу рекальци-
фікації (АЧР) – на 18,4%, активованого частково тромбоплас-
тинового часу (АЧТЧ) – на 19,1%, протромбінового відношен-
ня (ПВ) – на 46,6%, міжнародного нормалізованого відношен-
ня (МНВ) – на 43,75%, фібриногену (ФГ) – на 25,9%, розчин-
них фібрин-мономерних комплексів (РФМК) – на 39,4%, про-
дуктів деградації фібрину (ПДФ) – на 11,9% і достовірно зна-

Таблиця 1
Перебіг операцій і раннього післяопераційного періоду

Таблиця 2
Стан коагуляційного гемостазу при використанні удосконаленого нами алгоритму

Таблиця 3
Тромбоцитарний гемостаз у жінок, які отримували лікування за вдосконаленим алгоритмом

Показник Підгрупа 1.1, n=25 Підгрупа 1.2, n=25

Тривалість операції, М±m, хв 46,5±0,8 43,3±0,7*

Об’єм крововтрати, М±m, мл 59,6±1,1 54,7±0,9*

Загальна тривалість перебування у стаціонарі, М±m, діб 8,25±0,23 8,03±0,17

Тромбогеморагічні ускладнення, n (%):
– тромбофлебіт м’язових вен правої гомілки

– тромбоемболія легеневої артерії
3 (3,79)
1 (1,26)

0 (0)*
0 (0)

Загальна кількість ускладнень, n (%) 4 (5,06) 0 (0)*

Примітка. * – Достовірні показники, що відрізняються (р<0,05) від показників підгрупи 1.1.

Примітка. * – Достовірні значущі відмінності (р>0,05) з показниками до операції.

Примітки: * – достовірні значущі відмінності (р<0,05) порівняно зі здоровими жінками; # – порівняно з першою добою після операції.

Показник До операції, n=25
1-а доба після 
операції, n=25

3–4-а доба після 
операції, n=25

5–7-а доба після 
операції, n=25

АЧР, с 65,4±3,2 75,1±3,5* 82,3±6,2* 71,5±3,4

АЧТЧ, с 41,2±1,8 43,4±1,7 43,6±1,6 44,3±1,8

ТЧ, с 20,7±1,1 27,0±2,4* 26,6±0,4* 22,7±1,7

ПВ 1,3±0,1 1,7±0,2* 2,2±0,2* 1,6±0,2

МНВ 1,3±0,1 1,8±0,2* 2,4±0,3* 1,7±0,2

ФГ, г/л 2,9±0,2 3,3±0,3 3,3±0,2 3,4±0,2

РФМК, мг/100 мл 3,4±0,2 4,3±0,2* 3,7±0,2 3,6±0,1

ПДФ, мг % 0,557±0,01 0,608±0,02* 0,578±0,01 0,566±0,01

АТ ІІІ,% 100,1±5,1 85,5±4,1* 83,3±4,4* 93,2±4,5

ІРП, % 102,7±4,7 76,6±4,1* 80,1±6,0* 96,5±5,3

Показник До операції, n=25
1-а доба після 
операції, n=25

3–4-а доба після 
операції, n=25

5–7-а доба після 
операції, n=25

Тромбоцити, ×109 258,9±10,7 317,4±17,2* 258,5±19,7 275,6±17,3

ДК, % 51,6±2,1 45,6±1,7* 49,0±1,2 52,6±1,3#

ДЕ, % 22,0±1,1 23,5±1,0 24,3±1,5 24,0±0,7

С, % 18,9±1,1 17,9±1,2 20,5±1,0 16,9±0,7

СЕ, % 8,2±0,7 10,3±0,5* 9,2±0,6 9,1±0,5

ЧАУ (на 500 кл.) 48,4±2,2 54,6±1,8* 52,0±1,7 47,6±1,3#

ЧМА (на 100 кл.) 9,2±1,5 9,8±0,7 13,4±1,6 6,6±0,6#

ЧБА (на 100 кл.) 0,5±0,2 0,9±0,3 1,1±0,3 1,0±0,3

ЧА (на 100 кл.) 9,7±1,7 10,7±1,0 14,5±2,1 7,6±0,2#

Р3, % 34,4±3,8 50,3±3,5* 39,6±3,2 35,1±3,4#
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чуще зниження значень антитромбіну ІІІ (AT III) – на 17,9%, 
індексу резерву плазміногену (ІРП) – на 29,7%. Достовірно 
значущі відмінності показників АЧР, ПВ, МНВ, ПДФ збері-
галися до третьої доби після операції, АЧТЧ, РФМК, AT III та 
ІРП – до сьомої доби післяопераційного періоду.

У жінок, які отримували лікування за вдосконаленим нами ал-
горитмом, зміни показників коагуляційного гемостазу були менш 
вираженими (табл. 2). У першу добу після операції спостерігало-
ся достовірно значуще (р<0,05) збільшення показників АЧР – на 
14,8%, тромбопластинового часу (ТЧ) – на 30,4%, ПВ – на 30,8%, 
МНВ – на 38,4%, РФМК – на 26,5%, ПДФ – на 9,12% і зниження 
значень AT III — на 14,6%, ІРП – на 25,4%. Статистично значущі 
зміни показників АЧР, ТЧ, ПВ, МНВ, AT III та ІРП зберігалися до 
3–4-ї доби після операції. На 5–7-у добу достовірних відмінностей 
порівняно з доопераційними показниками не відзначено.

У передопераційний період у пацієнток, які отримували 
традиційне лікування, кількість тромбоцитів була на 47,8% 
більшою (р<0,05) порівняно зі здоровими жінками.

Достовірно вищими виявилися показники числа малих 
агрегатів (ЧМА) – у 2,2 разу, числа великих агрегатів (ЧВА) 
– у 2,9 разу, числа агрегатів (ЧА) – у 2,3 разу. Інші показники 
тромбоцитарного гемостазу достовірно не відрізнялися від 
показників контрольної групи.

У жінок, які отримували вдосконалений нами алгоритм, до-
стовірно значущих відмінностей порівняно зі здоровими жінка-
ми дітородного віку не відзначено. У той самий час достовірно 
нижчими порівняно з пацієнтками, які отримували традиційну 
профілактику, були показники кількості тромбоцитів – на 29,4%, 
дискоехіноцитів (ДЕ) – на 18,8%, сфероехіноцитів (СЕ) – на 
19,6%, ЧМА – на 47,5%, ЧВА – на 82,7%, ЧА – на 52,4%.

У жінок, що отримували традиційну профілактику, у 
першу добу після операції відбувалося статистично значуще 
зниження числа дієнових кон’югатів (ДК) – на 16,6% і підви-
щення числа СЕ – на 11,7%, агрегатоутворюючих тромбоци-
тів (ЧАУ) – на 19,7%, ЧМА – на 29,7%, ЧВА – на 51,7%, ЧА 
– на 32,8%, чинника 3 тромбоцитів (Р3) – на 50,3%.

Достовірно значущі зміни показників ДК, сфероцитів 
(С), ЧВА, Р3 порівняно з доопераційними показниками збе-
рігалися до 3–4-ї доби після операції, а СЕ і ЧАУ – до 5–7-ї 
доби післяопераційного періоду. Число тромбоцитів на 1–7-у 

добу після операції достовірно не відрізнялося від передопе-
раційних показників і у всі терміни спостереження було ви-
щим (р<0,05) порівняно з показниками здорових жінок ді-
тородного віку. З 1-ї до 7-ї доби після операції відбувалося 
статистично значуще зменшення ЧМА, ЧВА, ЧА, але у той 
самий час навіть на 5–7-у добу після операції ці показники 
залишалися достовірно вищими порівняно зі здоровими жін-
ками.

Дещо інша картина спостерігалася у підгрупі жінок, які 
отримували лікування за вдосконаленим нами алгоритмом 
(табл. 3). У першу добу після операції відбувалося статистично 
значуще збільшення кількості тромбоцитів – на 22,6%, СЕ – на 
25,6%, ЧАУ – на 12,8%, Р3 – на 46,2% і зменшення кількості 
ДК – на 11,7% (р<0,05). Починаючи з 3–4-ї доби після опера-
ції, достовірних відмінностей у показниках тромбоцитарного 
гемостазу порівняно з доопераційними даними не відзначено.

У передопераційний період показники перекисного окис-
нення ліпідів (ПОЛ) жінок з АРМ, які отримували традицій-
не лікування і які отримували лікування за вдосконаленим 
нами алгоритмом, достовірно не відрізнялися між собою і від 
показників здорових жінок.

У пацієнток, що отримували традиційне лікування, у пер-
шу добу після операції спостерігалося статистично значуще 
підвищення показників ДК – на 9,7%, малонового діальдегіду 
(МДА) – на 15,6% і зниження рівня вітаміну Е – на 12,1%. 
Достовірні відмінності показників ДК і МДА зберігалися до 
3–4-ї доби після операції. На 5–7-у добу отримані результати 
достовірно не відрізнялися від передопераційних даних і по-
казників здорових жінок.

У жінок, які отримували лікування за вдосконаленим 
нами алгоритмом, достовірно підвищувалися показники ДК 
– на 8,9% і МДА – на 11,0% (табл. 4). Рівень вітаміну Е досто-
вірно не змінювався порівняно з передопераційними даними. 

Починаючи з 3–4-ї доби після операції, статистично зна-
чущих відмінностей порівняно з результатами, отриманими 
до операції, не відзначено.

Показники ПОЛ і АОА знаходилися у тісному кореля-
ційному зв’язку зі значеннями коагуляційного і тромбоци-
тарного гемостазу, що ілюструють дані табл. 5.

В обох групах обстежених жінок показники АЧТЧ, ТЧ, МНВ, 

Таблиця 4
Стан ПОЛ і антиоксидантної активності (АОА) при використанні удосконаленого алгоритму

Таблиця 5
Коефіцієнти кореляції (rs) показників ПОЛ, АОА, коагуляційного і тромбоцитарного гемостазу (р<0,05)

Примітка. * – Достовірно значущі відмінності (р<0,05) з показниками до операції.

Показник До операції, n=25
1-а доба після 
операції, n=25

3–4-а доба після 
операції, n=25

5–7-а доба після 
операції, n=25

ДК, нмоль/л 112,8±3,6 122,9±3,4* 118,3±3,7 115,1±3,9

МДА, нмоль/л 10,9±0,4 12,1±0,3* 11,5±0,4 11,1±0,2

Вітамін Е, нмоль/л 4,4±0,2 4,1±0,3 4,3±0,2 4,6±0,4

Показник
Підгрупа 1.1, n=25 Підгрупа 1.2, n=25

ДК МДА Вітамін Е ДК МДА Вітамін Е

АЧР, с 0,4 0,4 -0,4 0,2 0,4 -0,4

АЧТЧ, с 0,8 0,8 -0,8 1 0,8 -0,8

ТЧ, с 0,63 0,63 -0,63 0,8 0,4 -0,6

ПВ 0,8 0,8 -0,8 1 0,6 -0,8

МНВ -1 -1 1 -0,8 -0,4 0,6

ФГ, г/л -1 -1 1 -1 -0,8 0,8

РФМК, мг/100 мл 0,8 0,8 -0,8 0,6 0,2 -0,8

ПДФ, мг % 0,8 0,8 -0,8 0,6 0,2 -0,8

АТ ІІІ,% 0,8 0,8 -0,8 0,4 0,8 -0,2

ІРП, % 1 1 -1 1 0,8 -0,8
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ПДФ, кількість тромбоцитів, ЧАУ, ЧА і рівень Р3 знаходилися у 
прямій кореляційній залежності від рівня первинних і вторинних 
продуктів ПОЛ і у зворотній – з рівнем вітаміну Е. Разом з цим 
визначали прямий корелятивний зв’язок показників AT III та 
ІРП з рівнем вітаміну Е і зворотній – зі значеннями ДК і МДА.

У підгрупі жінок, які отримували традиційне лікування, 
був встановлений високий рівень кореляційної залежності 
продуктів ПОЛ з ТЧ, ПДФ, AT III, ІРП, ЧАУ, ЧА, Р3 і кіль-
кістю тромбоцитів. 

Взаємозв’язок МДА, ДК з МНВ оцінювали як середнього 
ступеня, з АЧТЧ – як слабкого. Між рівнем вітаміну Е і ТЧ, 
ПДФ, AT III, ІРП, ЧАУ, ЧА, Р3 і кількістю тромбоцитів ви-
значений сильний кореляційний зв’язок, МНВ – середнього 
ступеня, АЧТЧ – слабкого.

У підгрупі жінок, які отримували лікування за вдоскона-
леним нами алгоритмом, визначено високий ступінь кореля-
ційного зв’язку первинних продуктів ПОЛ з ТЧ, МНВ, ПДФ, 
AT III, ІРП, Р3, середнього ступеня – з кількістю тромбоцитів, 
ЧАУ і слабкого – з АЧТЧ і ЧА. Зв’язок МДА з ТЧ, ІРП, ЧА, 
тромбоцитарним чинником 3 оцінювали як сильний, з ПДФ – 
як середнього ступеня, з АЧТЧ, МНВ, кількістю тромбоцитів 
і ЧАУ – як дуже слабкий. Між рівнем вітаміну Е і значеннями 
ТЧ, ПДФ, ЧАУ, кількістю тромбоцитів, Р3 відзначено силь-
ний кореляційний зв’язок, МНВ, AT III – середнього ступеня, 
АЧТЧ – слабкого ступеня, ЧА – як дуже слабкого ступеня.

Отримані результати свідчили про те, що у підгрупі жінок, 
які отримували лікування за вдосконаленим нами алгоритмом, 
на показники коагуляційного і тромбоцитарного гемостазу біль-
шою мірою впливали первинні продукти ПОЛ, ніж вторинні.

Зіставлення коефіцієнта рангової кореляції Спірмена у 
досліджуваних підгрупах встановило, що значення його у під-
групі жінок, які отримували лікування за вдосконаленим нами 
алгоритмом, були нижчі, ніж у пацієнток, які отримували тра-
диційне лікування. Отримані результати могли свідчити про 
те, що застосування вдосконаленого нами алгоритму обмежує 
вплив первинних і вторинних продуктів ПОЛ на стан тромбо-
цитарного і коагуляційного гемостазу.

Отже, результати проведених досліджень свідчать, що ви-
користання вдосконаленого нами алгоритму дозволяє норма-
лізувати стан всіх ланок системного гемостазу. Це, зрештою, 
сприяє зниженню частоти тромбогеморагічних ускладнень 
і поліпшенню відновного лікування пацієнток з АРМ після 
лапароскопічних гінекологічних операцій.

ВИСНОВКИ
Використання диференційованого підходу до оперативного 

лікування аномалій розвитку матки у поєднанні с удосконаленим 
алгоритмом лікувально-профілактичних заходів дозволяє знизити 
тривалість операції на 7,5% та операційну крововтрату на 10,0%, а 
також попередити розвиток тромбогеморагічних ускладнень. 

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ

Диагностика и эндоскопическое лечение 
аномалий развития матки
а.в. Заболотин 

Цель исследования: повышение эффективности оперативного ле-
чения женщин с аномалиями развития матки (АРМ) на основе на-
учного обоснования и внедрения усовершенствованного алгорит-
ма диагностических и лечебно-профилактических мероприятий. 
Материалы и методы. Было обследовано 50 женщин репродук-
тивного возраста с АРМ (основная группа) и 30 женщин репродук-
тивного возраста без АРМ (контрольная группа). В комплекс про-
веденных исследований были включены клинические, эхографи-
ческие, эндоскопические, лабораторные и статистические методы. 
Результаты. Результаты проведенных исследований свидетель-
ствуют, что использование усовершенствованного нами алгоритма 
позволяет нормализовать состояние всех звеньев системного ге-
мостаза. Это способствует снижению частоты тромбогеморрагиче-
ских осложнений и улучшению восстановительного лечения жен-
щин с АРМ после лапароскопических гинекологических операций.
Заключение. Использование дифференцированного подхода к 
оперативному лечению аномалий развития матки в сочетании с 
усовершенствованным алгоритмом лечебно-профилактических 
мероприятий позволяет снизить длительность операции на 7,5% и 
операционную кровопотерю на 10,0%, а также предупредить раз-
витие тромбогеморрагических осложнений.
Ключевые слова: аномалии развития матки, диагностика, эндо-
скопическое лечение. 

diagnostics and endoscopic treatment of anomalies 
of development of uterus
A.v. Zabolotin 

The objective: rising of efficiency of expeditious treatment of women 
with anomalies of development of uterus on the basis of scientific 
justification and introduction of advanced algorithm of diagnostic and 
treatment-and-prophylactic actions. 
Materials and research methods. We surveyed 50 women of genesial 
age with anomalies of development of uterus (the main group) and 30 
women of genesial age without anomalies of development of a uterus 
(control group). The complex of the conducted researches included 
clinical, ehografical, endoscopic, laboratory and statistical methods. 
Results. Results of the conducted researches testify that use of the 
algorithm improved by us allows to normalize condition of all links 
of systemic hemostasis that frequency depression is promoted by the 
trombogemorragical of complications and to improvement of recovery 
treatment after laparoscopic gynecologic operations of women with 
anomalies of development of uterus.
Conclusion. Use of the differentiated approach to expeditious 
treatment of anomalies of development of uterus in combination with 
advanced algorithm of treatment-and-prophylactic actions allows to 
reduce duration of operation by 7,5% and an operational hemorrhage 
for 10,0%, and also to prevent development the trombogemorragical 
of complications.
Key words: anomalies of development of uterus, diagnostics, endoscopic 
treatment. 
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Вагінальний мікробіом у жінок з безплідністю, 
яким було проведено хірургічне лікування  
на придатках матки 
а.Є. дубчак1,2, о.в. Мілєвський1, н.М. обейд3

1ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.м. Лук’янової НАмН України», м. Київ 
2Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 
3КУ ЦмЛ № 1, м. Житомир
 

Мета дослідження: вивчення мікробіому вагінальних шля-
хів у жінок з безплідністю, яким було проведено хірургічне 
лікування на придатках матки.
Матеріали та методи. Було проведено обстеження вагі-
нальних виділень на флору та інфекції, що передаються ста-
тевим шляхом (ІПСШ), у 120 жінок репродуктивного віку з 
безплідністю та доброякісними утвореннями яєчників, по-
заматковою вагітністю, яким виконано органозберігальне 
оперативне втручання на придатках матки. З них 76 паці-
єнткам (1-а група) хірургічне лікування було проведено у 
плановому порядку, 44 (2-а група) – в ургентному.
Результати. Запальні захворювання статевих органів час-
тіше діагностували у жінок з безплідністю, яким хірургіч-
не лікування було проведено в ургентному порядку, ніж у 
жінок 1-ї групи (р<0,05). Особливо запальні захворювання 
шийки матки – майже вдвічі частіше, ніж у 1-й групі. ва-
гінальний мікробіом обстежених жінок з безплідністю, які 
були госпіталізовані на хірургічне лікування в ургентному 
порядку, свідчить про суттєвий дисбаланс між показниками 
контамінації статевих шляхів умовно-патогенною та нор-
мальною мікрофлорою. Це, насамперед, проявлялось висо-
кою частотою визначення у жінок 2-ї групи представників 
факультативних аеробів та анаеробів (р<0,05). Концентра-
ція факультативно-аеробних та анаеробних мікроорганіз-
мів була у пацієнток 2-ї групи в основному високого ступеня 
мікробного обсіменіння, у жінок 1-ї групи – середнього та 
низького. ІПСШ виявляли в основному в асоціації з анае-
робними та аеробними мікроорганізмами у пацієнток, яких 
оперували в ургентному порядку.
Заключення. Необхідно проводити корекцію вагінального 
біотопу у жінок з безплідністю до хірургічного лікування 
– своєчасно впливати на патогенні мікроорганізми проти-
мікробними засобами та відновлювати фізіологічний вагі-
нальний мікробіом піхви.
Ключові слова: жінки, безплідність, вагінальний мікробіом, 
придатки матки, хірургічне лікування.

 

Інфекції органів жіночої репродуктивної системи посідають 
провідне місце серед захворювань гінекологічного профілю 

– до половини всіх гінекологічних діагнозів [1, 2]. Перебіг за-
пальних захворювань органів малого таза (ЗЗОМТ) має ти-
пові особливості, без урахування яких неможлива своєчасна 
діагностика і успішне лікування даної групи станів: гострий 
початок запального процесу спостерігають рідко [1, 2]. Як 
правило, захворювання розвивається поступово, без вираже-
них клінічних проявів; часто формується первинно хронічний 
перебіг. Частіше інфекція поширюється висхідним шляхом з 
ендоцервіксу з розвитком ендометриту, сальпінгіту, оофориту, 
параметриту, тубооваріальних абсцесів і пельвіоперитоніту [1, 
2]. Характерні неспецифічність і різноманіття клінічної карти-
ни, полімікробний характер ураження: із залученням облігат-

них збудників інфекцій, що передаються статевим шляхом, – 
ІПСШ (втім, гонококи і хламідії вдається виділити не більше 
ніж у чверті пацієнток із ЗЗОМТ [3], у розвинених країнах 
ще у 15–20% обстежуваних мікробний етіологічний фактор 
не виявляють зовсім) [4]; з виділенням умовно-патогенної мі-
крофлори (анаероби, Gardnerella vaginalis, ентеробактерії), що 
підтримує перебіг запального процесу навіть у тих випадках, 
коли імунна система елімінує причинно значущий патоген [5] .

Інфекційно-запальні захворювання у 92,2% є етіологіч-
ним фактором багатьох доброякісних хвороб шийки мат-
ки [6–8] – фонова патологія для виникнення дисплазії та 
раку шийки матки, число яких в останні роки збільшується. 
ЗЗОМТ є причинами 60–65% звернень до жіночої консуль-
тації і майже 30% госпіталізації до гінекологічного стаціо-
нару [9]. Узагалі, цей збірний термін об’єднує різні запальні 
процеси у верхніх відділах жіночої репродуктивної системи: 
ендометрит, сальпінгіт (сальпінгоофорит), пельвіоперитоніт 
і тубооваріальний абсцес як у вигляді окремих нозологічних 
форм, так і в будь-якій комбінації [10]. 

Діагностична особливість легких або середньотяжких 
форм ЗЗОМТ полягає у тому, що на тлі симптомів інфіку-
вання нижніх статевих шляхів і больових відчуттів під час 
бімануального обстеження органів малого таза лікар не ви-
являє запального інфільтрату. У більшості пацієнток захво-
рювання перебігає саме так; у цьому випадку можливо амбу-
латорне лікування (за тієї умови, що навіть при негативних 
результатах інфекційного скринінгу на N. gonorrhoeae і C. 
trachomatis в ендоцервіксі необхідно призначення антибіоти-
котерапії!) [11, 12]. 

При порушеннях вагінального мікробіоценозу діагнос-
тичний пошук утрудняє те, що у половини пацієнток запа-
лення й інші ознаки, індуковані діяльністю полімікробних 
асоціацій у статевих шляхах, не супроводжуються клінічною 
симптоматикою, а перебігають латентно. Проблему також 
представляє схильність багатьох пацієнток до самодіагнос-
тики і самолікування – це ще більше затримує верифікацію 
діагнозу і нерідко закінчується ускладненнями [12]. 

Незважаючи на відсутність загальноприйнятих терапев-
тичних схем, принцип лікування змішаних інфекцій очевид-
ний: виявити і усунути всі етіологічно значущі мікроорганіз-
ми, а потім «закріпити» результат відновленням нормального 
мікробіоценозу піхви [11, 12, 13]. 

мета дослідження: вивчення мікробіому вагінальних 
шляхів у жінок з безплідністю, яким було проведено хірур-
гічне лікування на придатках матки.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
На базі відділення реабілітації репродуктивної функ-

ції жінок ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології 
НАМН України» м. Києва, відділення термінової гінеколо-
гічної допомоги КУ ЦМЛ № 1 та відділення малоінвазивної 
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хірургії ЖОКЛ м. Житомир з 2013 до 2016 р. обстежено 120 
жінок репродуктивного віку з безплідністю та доброякісними 
утвореннями яєчників, позаматковою вагітністю, яким про-
ведено органозберігальне оперативне втручання на придат-
ках матки (основна група):

– 76 (63,7%) обстеженим основної групи (1-а група) хі-
рургічне лікування було проведено у плановому порядку, 

– 44 (36,7%) пацієнткам основної групи (2-а група) хірур-
гічне лікування було проведено в ургентному порядку.

До контрольної групи увійшли 20 пацієнток з реалізованою 
репродуктивною функцією без наявності безплідності (3-я група). 

Двадцять жінок репродуктивного віку з безплідністю без опе-
ративного втручання увійшли до групи порівняння (4-а група). 

Усім жінкам проводили обстеження вагінальних виділень на 
флору та ІПСШ методом ПЛР-діагностики, бактеріологічним та 
бактеріоскопічним методом. Вивчали видовий та кількісний склад 
мікроорганізмів – збудників запального процесу у жінок з безплід-
ністю. Бактеріологічний аналіз вмісту піхви включав дослідження 
аеробної (стафілококів, стрептококів, кишкової палички, ентеро-
бактерій, грибів роду Candida та ін.) та анаеробної флори (лакто-
бацил, бактероїдів та ін.). Бактеріологічні дослідження проводили 
якісним методом з використанням набору селективних диференці-
ально-діагностичних поживних середовищ. 

Для опрацювання статистичного матеріалу використо-
вували персональний комп’ютер PENTIUM–IV. Як основне 
програмне забезпечення вибрано пакет модулів для статис-
тичного оброблення даних STATISTICA for Windows, Release 
6,0 компанії StatSoft Іnc., США (2001). Для встановлення до-
стовірності різниці у розподіленні якісних показників, після 
створення таблиць спряженості, вираховували критерій зго-
ди χ2 (хі-квадрат) та величини довірчих інтервалів (р). Для 
кількісних ознак вираховували середнє арифметичне (М), 
помилку середнього арифметичного (m), середньоквадра-
тичне відхилення. Достовірність групових відмінностей по-
казників оцінювали на підставі t-критерію Стьюдента <0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Обстежені жінки були репродуктивного віку, середній вік 
– 29,5±1,3 року, статистичної різниці між віковими групами не 
відзначено. Серед обстежених жінок переважали службовці – 
73 (60,8%) особи. Середній вік менархе у пацієнток становив 
13,7±0,4 року. З порушень менструальної функції майже у 2 
рази частіше виявляли АМК у жінок 2-ї групи (25,0% та 11,4% 
відповідно), а альгодисменорею відзначено у 13 (17,1%) жінок 
1-ї групи та 12 (27,3%) хворих 2-ї групи (p<0,05).

Майже половина жінок 1, 2-ї та 4-ї груп не вагітніли про-
тягом 6–10 років. Хворі з тривалістю безплідності від 2 до 5 
років становили дещо менший відсоток. Частота первинної та 
вторинної безплідності суттєво не відрізнялась в обстежених 
жінок (p>0,05). Пацієнтки основної групи мали обтяжений 
гінекологічний анамнез – раніше перенесли ЗЗОМТ майже 
всі обстежені жінки з безплідністю (малюнок).

Запальні захворювання статевих органів частіше ви-
являли у жінок з безплідністю, яким хірургічне лікування 
було проведено в ургентному порядку, ніж у жінок 1-ї гру-
пи (р<0,05), особливо запальні захворювання шийки матки 
– майже вдвічі частіше, ніж у 1-й групі, та втричі, ніж у 4-й 
групі порівняння (див. малюнок).

Згідно з даними анамнезу, причиною запальних процесів 
статевих органів в обстежених жінок були: 

Ureaplasma urealyticum (28 (36,8%) – у 1-й групі та 
23 (52,3%) – у 2-й групі, 5 (25,0%) – у 4-й групі; (р<0,05); 

Mycoplasma genitalium (15 (19,7%) – у 1-й групі, 
14 (31,8%) – у 2-й групі, 4 (20,0%) – у 4-й групі); 

Chlamydia trachomatis (13 (17,1%) – у 1-й групі, 11 (25,0%) 
– у 2-й групі, 3 (15,0%) – у 4-й групі). 

З приводу гонореї лікувались 4 (5,3%) обстежених 1-ї гру-
пи, 6 (13,6%) жінок 2-ї групи, 1 (5,0%) пацієнтка 4-ї групи; 
трихомоніазу – 8 (10,5%) пацієнток 1-ї групи, 5 (11,4%) – 2-ї 
групи, 2 (10,0%) – 4-ї групи.

За 1–2 міс до госпіталізації на хірургічне лікування проти-
запальну терапію статевих органів проводили 67 (88,2%) па-
цієнткам 1-ї групи, 6 (13,6%) – 2-ї групи, 1 (5,0%) – 3-ї групи 
та 6 (30,0%) обстеженим 4-ї групи. Пацієнткам, які були госпі-
талізовані на хірургічне лікування, у день операції проводили 
бактеріологічне, бактеріоскопічне дослідження вмісту каналу 
шийки матки, ПЛР-діагностику на хламідії, уреомікоплазми. 

Вагінальний мікробіом обстежених жінок з безплідністю, 
які були госпіталізовані на хірургічне лікування в ургент-
ному порядку, свідчить про суттєвий дисбаланс між показ-
никами контамінації статевих шляхів умовно-патогенною 
та нормальною мікрофлорою. Це, насамперед, проявлялось 
високою частотою визначення у жінок 2-ї групи представ-
ників факультативних аеробів (табл. 1). Так, частота ви-
сіву Enterococcus faecalis, Streptococcus faecalis, Klebsiella 
pneumoniae та Streptococcus virіdans була майже у 20 разів, 
а E.сoli, Streptococcus agalactiae та Staphylococcus aureus – 
більш ніж у 10 разів вищою, ніж у жінок 1-ї групи (р<0,05) 
(див. табл. 1).

Концентрація факультативно-аеробних мікроорганізмів 
була різною в обстежених жінок. Так, у пацієнток 2-ї та 4-ї 
груп виявлено в основному високий ступінь мікробного об-
сіменіння (>5,0 lg КУО/мл), у жінок 1-ї групи – середній та 
низький (4–5 lg КУО/мл та до 4,0 lg КУО/мл).

Анаеробний дисбаланс, спричинений переважно анаеробни-
ми мікроорганізмами: Gardnerella vaginalis, Atopobium vaginae, 
Mobiluncus spp., Corynebacterium spp., Peptostreptococcus spp., 
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діагностували у 26 (59,1%) обстежених 2-ї групи, у 16 (21,1%) 
пацієнток 1-ї групи, а у групі порівняння – у 3 (15,0%) жінок 
(р<0,05) (табл. 2). Змішаний дисбаланс, спричинений поєднан-
ням аеробної та анаеробної бактеріальної біоти, майже вдвічі 
частіше виявляли у жінок 2-ї групи – у 7 (15,9%) пацієнток та 
у 5 (6,6%) жінок 1-ї групи (р<0,05) (див. табл. 2). Поєднання ае-
робної та анаеробної бактеріальної біоти з дріжджовими гриба-
ми роду Candida фіксували у 5 (11,4%) жінок 2-ї групи.

ІПСШ посідають особливе місце у розвитку запальних 
захворювань статевих органів [14]. Частіше у пацієнток, 
які були госпіталізовані на хірургічне лікування в ургент-
ному порядку, виявляли Ureaplasma urealyticum – 38,6%, 
Chlamydia trachomatis – 18,2%, Mycoplasma genitalium 
– 22,7% (табл. 3). Оскільки пацієнткам, які були госпіта-
лізовані у плановому порядку на хірургічне лікування, пе-
ред госпіталізацією була проведена протизапальна терапія, 

Таблиця 1
Частота виділення факультативно-аеробних бактерій з каналу шийки матки в обстежених жінок, абс. число (%)

Таблиця 2
Спектр виділення облігатно-анаеробних бактерій та мікоаерофілів, грибів роду Candida  

з каналу шийки матки в обстежених жінок, абс. число (%)

 Таблиця 3
Спектр виділення збудників інфекцій, що передаються статевим шляхом, в обстежених жінок, абс. число (%)

Спектр виділеної мікрофлори
Група обстежених жінок

1-а, n=76 2-а, n=44 3-я, n=20 4=а, n=20

Staphylococcus epidermidis 27 (35,5)*^ 29 (65,9)^ 2 (10,0) 8 (40,0)

Staphylococcus saprophytis 31 (40,8)*^ 24 (54,5)^ 3 (15,0) 7 (35,0)

E.сoli 2 (2,6)*# 19 (43,2)^ 1 (5,0) 6 (30,0)

Proteus mirabilis - 3 (6,8) - -

Enterobacter aeroginoza - 7 (15,9) - 1 (5,0)

Klebsiella pneumoniae - 10 (22,7) - 1 (5,0)

Streptococcus virіdans 1 (1,3)*# 11 (25,0) - 1 (5,0)

Streptococcus pyogenes - 4 (9,1) - -

Streptococcus agalactiae 2 (2,6)* 13 (29,5) - 1 (5,0)

Staphylococcus aureus - 6 (13,6) - 2 (10,0)

Streptococcus faecalis 1 (1,3)*# 12 (27,2) - 1 (5,0)

Klebsiella oxytoca - 7 (15,9) - 1 (5,0)

Enterococcus faecalis 1 (1,3)*^# 14 (31,8)^ 1 (5,0) 2 (10,0)

Enterococcus cloacae - 5 (11,4) - -

Примітки: * – різниця достовірна щодо даних 2-ї групи (p<0,05);
^ – різниця достовірна щодо даних 3-ї групи (p<0,05); 
# – різниця достовірна щодо даних 4-ї групи (p<0,05).

Примітки: * – різниця достовірна щодо даних 2-ї групи (p<0,05);
^ – різниця достовірна щодо даних 3-ї групи (p<0,05); 
# – різниця достовірна щодо даних 4-ї групи (p<0,05).

Примітки: * – різниця достовірна щодо даних 2-ї групи (p<0,05);
^ – різниця достовірна щодо даних 3-ї групи (p<0,05); 
# – різниця достовірна щодо даних 4-ї групи (p<0,05).

Спектр виділеної мікрофлори
Група обстежених жінок

1-а, n=76 2-а, n=44 3-я, n=20 4-а, n=20

Gardnerella vaginalis 2 (2,6) *^# 12 (27,2) ^# 2 (10,0) * 3 (15,0) *

Atopobium vaginae 1 (1,3) *^ 11 (25,0) ^ 1 (5,0) * 2 (10,0) *

Cl. Perfringens 1 (1,3) * 3 (6,8) - -

Mobiluncus spp 2 (2,6) * 5 (11,4) # - 1 (5,0) *

Corynebacterium spp. 3 (3,9) * 6 (13,6) # - 1 (5,0)

B.fragilis - 1 (2,3) - -

St.anaerobius 2 (2,6) * 4 (9,1) - 1 (5,0) *

Candida 7 (9,2) * 15 (34,1) 2 (10,0 ) * 4 (20,0) *

Мікроорганізм
Група обстежених жінок

1-а, n=76 2-а, n=44 3-я, n=20 4-а, n=20

Mycoplasmа genitalium - 10 (22,7) # - 3 (15,0)

Ureaplasma urealyticum - 17 (38,6) # - 5 (25,0)*

Chlamydia trachomatis - 8 (18,2) ^ 1 (5,0) # 3 (15,0) ^

ВПГ
1,2

45 (59,2) *^ 36 (81,8) ^# 9 (45,0) *# 12 (60,0)* ^

ЦМВ 24 (31,6)*^# 21 (47,7) ^# 4 (20,0) * 5 (25,0)*
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вони не мали захворювань, зумовлених ІПСШ (крім хроніч-
ної форми ВПГ та ЦМВ). 

Необхідно відзначити, що зазначені ІПСШ діагносту-
вали в основному в асоціації з анаеробними та аеробними 
мікроорганізмами. В обстежених пацієнток не було вияв-
лено гонореї, трихомоніаз діагностували у 2 (4,5%) пацієн-
ток 2-ї групи.

Серед збудників вірусної етіології в обстежених жінок 
частіше виявляли представників вірусу простого герпесу І та 
ІІ типів, цитомегаловірусної інфекції. Причому дані віруси 
були виявлені тільки в асоціації з іншими збудниками уро-
генітальної інфекції. Клінічним варіантом перебігу вірусної 
інфекції в усіх жінок було вірусоносійство.

ІПСШ у монокультурі виявляли тільки у 4,5% жінок 2-ї 
групи, у 45,5% – у бактеріально-протозойно-дріжджових асо-
ціаціях. Причому у чотиривидових асоціаціях – в 11,4%, три-
видових – у 20,5%, двовидових – у 13,6% (табл. 4).

Поєднання ІПСШ із герпетичною інфекцією (вірусом 
простого герпесу І та II типів, цитомегаловірусом) відзначено 
у 41 (53,9%) обстеженої 1-ї групи, у 37 (84,1%) пацієнток 2-ї 
групи та у 9 (45,0%) жінок 4-ї групи (р<0,05).

У 41 (53,9%) пацієнтки 1-ї групи, у 41 (93,2%) – 2-ї групи 
та у 19 (95,0%) – 3-ї групи клінічним варіантом перебігу ві-

русної інфекції було вірусоносійство. Активна форма вияв-
лена у 3 (6,8%) пацієнток 2-ї групи та в 1 (5,0%) – 4-ї групи.

ВИСНОВКИ
Проведені дослідження свідчать про те, що в обстежених 

жінок з безплідністю, асоційованою з хронічними запальними 
захворюваннями органів малого таза, спостерігається інфіку-
вання нижнього відділу репродуктивної системи. Бактеріаль-
на мікрофлора переважала у каналі шийки матки. Вагінальний 
мікробіом обстежених жінок з безплідністю, які були госпіталі-
зовані на хірургічне лікування в ургентному порядку, свідчить 
про суттєвий дисбаланс між показниками контамінації стате-
вих шляхів умовно-патогенною та нормальною мікрофлорою, 
яку виявляли в основному в асоціаціях мікроорганізмів. У 
жінок, які неодноразово санували статеві шляхи протимікроб-
ними препаратами, проводили протизапальну терапію – пере-
важно виділяли монокультури мікроорганізмів. Інфекції, що 
передаються статевим шляхом, діагностували в основному в 
асоціації з анаеробними та аеробними мікроорганізмами. 

Отже, необхідно проводити корекцію вагінального біотопу 
у жінок із безплідністю до хірургічного лікування – своєчасно 
впливати на патогенні мікроорганізми протимікробними засоба-
ми та відновлювати фізіологічний вагінальний мікробіом піхви.

Таблиця 4
Варіанти асоціацій збудників мікроорганізмів в обстежених жінок, абс. число (%)

Асоціації мікроорганізмів
Група обстежених жінок

1-а, n=76 2-а, n=44 3-я, n=20 4-а, n=20

Монокультура бактерій 21 (27,6) - 1 (5,0) 5 (25,0)

Аеробні асоціації 1 (1,3) 4 (9,1) - 2 (10,0)

Анаеробні асоціації 2 (2,6) 5 (11,4) 2 (10,0) 5 (25,0)

Аеробно-анаеробні асоціації 6 (6,6) 7 (15,9) 2 (10,0) 4 (20,0)

ІПСШ - 2 (4,5) 1 (5,0) 1 (5,0)

Аеробні асоціації + ІПСШ - 1 (2,3) - 1 (5,0)

Анаеробні асоціації + ІПСШ - 4 (9,1) - 3 (15,0)

Аеробно-анаеробні асоціації + ІПСШ - 2 (4,5) - -

Аеробні асоціації + ІПСШ + Candida - 1 (2,3) - 2 (10,0)

Анаеробні асоціації + ІПСШ + Candida - 3 (6,8) - -

Аеробно-анаеробні асоціації + ІПСШ + Candida - 5 (11,4) - -

Аеробні асоціації + Candida 1 (1,3) 1 (2,3) 1 (5,0) -

Анаеробні асоціації + Candida 1 (1,3) 1 (2,3) 1 (5,0) -

Аеробно-анаеробні асоціації + Candida 1 (1,3) 3 (6,8) - -

ІПСШ + Candida - 1 (2,3) - -

Немає росту 44 (52,2) 4 (9,1) 14 (70,0) 4 (20,0)

Вагинальный микробиом у женщин  
с бесплодием, которым было проведено 
хирургическое лечение на придатках матки 
а.е. дубчак, а.в. Милевский, н.н. обейд

Цель исследования: изучение микробиома вагинальных путей у 
женщин с бесплодием, которым было проведено хирургическое 
лечение на придатках матки.
Материалы и методы. Было проведено обследование вагиналь-
ных выделений на флору и инфекции, передающиеся половым пу-
тем (ИППП), у 120 женщин репродуктивного возраста с бесплоди-
ем и доброкачественными образованиями яичников, внематочной 
беременностью, которым проведено органосохраняющее опера-
тивное вмешательство на придатках матки. Из них 76 пациенткам 
(1-я группа) хирургическое лечение было выполнено в плановом 
порядке, 44 (2-я группа) – в ургентном.
Результаты. Воспалительные заболевания половых органов чаще 
диагностировали у женщин с бесплодием, которым хирургическое 
лечение было проведено в ургентном порядке, чем у женщин 1-й 
группы (р<0,05). Особенно воспалительные заболевания шейки 

матки – почти вдвое чаще, чем в 1-й группе. Вагинальный микро-
биом обследованных женщин с бесплодием, которые были госпи-
тализированы для хирургического лечения в ургентном порядке, 
свидетельствует о существенном дисбалансе между показателями 
контаминации половых путей условно-патогенной и нормальной 
микрофлорой. Это, прежде всего, проявлялось высокой частотой 
определения у женщин 2-й группы представителей факультатив-
ных аэробов и анаэробов (р<0,05). Концентрация факультативно-
аэробных и анаэробных микроорганизмов была у пациенток 2-й 
группы в основном высокой степени микробной обсемененности, у 
женщин 1-й группы – средней и низкой. ИППП выявляли в основ-
ном в ассоциации с анаэробными и аэробными микроорганизмами 
у пациенток, которых оперировали в ургентном порядке.
Заключение. Необходимо проводить коррекцию вагинального 
биотопа у женщин с бесплодием до хирургического лечения – сво-
евременно влиять на патогенные микроорганизмы противоми-
кробными средствами и восстанавливать физиологический ваги-
нальный микробиом влагалища.

Ключевые слова: женщины, бесплодие, вагинальный микробиом, 
придатки матки, хирургическое лечение.
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vaginal microbiomes in women with infertility that 
was surgical treatment on the uterine appendages
A.e. dubchak, A.v. Milevsky, n.n. obeid

The objective: of the study was to study the microbial vaginal tract in 
women with infertility, who had undergone surgical treatment on the 
uterine appendages.
Materials and methods. An examination of vaginal discharge on flora 
and STIs was conducted in 120 women of reproductive age with in-
fertility and benign ovarian formations, ectopic pregnancy, which was 
organ-retained surgical intervention on the appendages of the uterus. 
Of these, 76 (1 group) patients were surgically treated in a planned 
manner, 44 (in 2 groups) – in urgent cases.
Results. Inflammatory diseases of the genital area were more common 
in women with infertility, who had surgical treatment in an urgent 
manner than in women of group 1 (p<0,05), especially inflammatory 
diseases of the cervix – almost twice as likely as in group 1. The vaginal 

microbial examination of women with infertility who were hospital-
ized for surgical treatment in an urgent manner indicates a significant 
imbalance between the parameters of contamination of the genital 
tract by conditionally pathogenic and normal microflora. This, above 
all, was manifested by the high frequency of determination in women 
of the 2nd group of representatives of optional aerobes and anaerobes 
(p<0,05). The concentration of facultative-aerobic and anaerobic mi-
croorganisms was in patients of the 2nd group, mostly of high degree 
of microbial dissemination, and in women of the 1 group, medium and 
low. STIs were found mainly in association with anaerobic and aerobic 
microorganisms in patients who were operated in an urgent manner.
Conclusion. It is necessary to correct the vaginal biotope in women 
with infertility before surgical treatment – to promptly influence 
pathogenic microorganisms with antimicrobial agents and restore 
physiological vaginal microbial vagina.

Key words: women, infertility, vaginal microbial, appendages of the 
uterus, surgical treatment.
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Оптимізація тактики використання допоміжних 
репродуктивних технологій у подружніх пар  
з обтяженим генетичним анамнезом
о.с. дарій 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: підвищення ефективності лікуван-
ня безплідності у подружніх пар з обтяженим генетичним 
анамнезом на підставі наукового обгрунтування та впрова-
дження удосконаленого алгоритму прогностичних та ліку-
вально-профілактичних заходів.
Матеріали та методи. З метою виявлення чинників ризику 
формування безплідності і проведення кореляційного аналізу 
були відібрані основна група – 100 подружніх пар з безплідністю 
в анамнезі та контрольна група пацієнток, що мали в анамнезі по-
логи (n=100). До комплексу проведених досліджень були вклю-
чені клінічні, лабораторні, інструментальні та статистичні методи. 
Результати. Для підвищення ефективності лікування безплід-
ності у подружніх пар з обтяженим генетичним анамнезом необ-
хідно проведення медико-генетичного консультування з одно-
часним плановим передімплантаційним генетичним досліджен-
ням у програмах допоміжних репродуктивних технологій. Під 
час вибору того або іншого методу допоміжних репродуктивних 
технологій у жінок з обтяженим генетичним анамнезом слід ви-
користовувати методику, за якої у цитоплазму ооциту за допо-
могою техніки мікроманіпуляції вводиться один сперматозоїд. 
У програму підготовки акушерів-гінекологів та урологів амбу-
латорної ланки необхідно вводити цикли тематичного удоскона-
лення щодо питань лікування безплідності у подружніх пар з ви-
користанням програм допоміжних репродуктивних технологій. 
Заключення. Результати проведених досліджень свідчать 
про необхідність підвищення ефективності програм допо-
міжних репродуктивних технологій у подружніх пар з об-
тяженим генетичним анамнезом. використання удоскона-
леного нами алгоритму прогностичних та лікувально-про-
філактичних заходів дозволяє підвищити ефективність про-
грам допоміжних репродуктивних технологій у подружніх 
пар з обтяженим генетичним анамнезом на 26,7%.
Ключові слова: безплідність у подружніх парах, допоміжні 
репродуктивні технології, обтяжений генетичний анамнез. 

На сучасному етапі у лікуванні безплідності все частіше 
використовуються допоміжні репродуктивні технології 

(ДРТ), особливо у подружніх пар з різними факторами ризику 
[1–7]. Серед причин жіночої та чоловічої безплідності збіль-
шився рівень різних варіантів обтяженого генетичного анам-
незу [3]. При цьому тактика ведення цих пацієнток остаточно 
не відпрацьована, що є однією з причин недостатньої ефектив-
ності ДРТ та високого рівня репродуктивних втрат у ранні тер-
міни вагітності.

В умовах сьогодення існують різні методи прогнозування 
ефективності ДРТ, у тому числі і з використанням передімп-
лантаційного генетичного дослідження (ПГД) [3]. Особливо 
це стосується подружніх пар з обтяженим генетичним анам-
незом та невдалими спробами ДРТ [4,5].

Незважаючи на велику кількість наукових публікацій з 
проблем ДРТ, не можна вважати їх повністю вирішеними, 
особливо щодо підвищення ефективності ДРТ у подружніх 
пар із обтяженим генетичним анамнезом. 

Все викладене вище стало підставою до проведення дано-
го наукового дослідження, яке б дозволило вирішити важли-
ве наукове завдання сучасної репродуктології.

мета дослідження: підвищення ефективності лікування 
безплідності у подружніх пар із обтяженим генетичним анам-
незом на підставі наукового обґрунтування та впровадження 
удосконаленого алгоритму прогностичних та лікувально-про-
філактичних заходів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставленої мети дослідження було прове-

дене в декілька етапів. 
Так, на 1-у етапі з метою вивчення медико-соціальної ха-

рактеристики безплідної пари було проведено анкетування 
100 пацієнток з безплідністю (основна група). Була застосо-
вана загальноприйнята анкета [7, 8], яку ми модифікували 
відповідно до особливостей нашої наукової роботи. До неї 
увійшли 45 запитань, які стосуються різних аспектів життя 
пацієнта. Для вивчення медико-соціальної характеристики 
пацієнтів до анкети увійшли запитання про вік, характер 
професійної діяльності, сімейний стан пацієнтів, тип без-
плідності, шкідливі звички, запитання про захворювання 
репродуктивної сфери, професійні шкідливості, лікування 
за допомогою програм ДРТ в анамнезі і блок запитань, які 
стосуються соціальної адаптації пацієнтів з безплідністю і 
вартості лікування. Відповіді на запитання анкети дозволили 
визначити етапи організації медичної допомоги: від моменту 
первинного звернення до медичної організації з приводу без-
плідності та часу встановлення діагнозу до моменту застосу-
вання технології екстракорпорального запліднення (ЕКЗ). З 
метою виявлення чинників ризику формування безплідності 
і проведення кореляційного аналізу були відібрані:

– основна група – 100 подружніх пар з безплідністю в анамнезі;
– контрольна група – 100 пацієнток, які мали в анамнезі 

пологи.
Таблиця 1

Необхідний об’єм вибірки

Вид дослідження Бажана точність дослідження
t=2,0 t=2,5 t=3,0

p=0,95 p=0,98 p=0,99

Орієнтовне знайомство
0,5
0,4
0,3

16
25
44

25
39
69

36
56

100

Дослідження середньої точності 0,2 100 156 225

Дослідження підвищеної точності 0,1 400 625 900
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На даному етапі об’єктом дослідження стали безплід-
ні пари, одиницею спостереження – кожна безплідна пара. 
Об’єм вибірки визначали відповідно до загальноприйнятих 
рекомендацій [6]. Додатково були виділені підгрупи з ура-
хуванням віку жінок та чоловіків. Формувалася репрезента-
тивна вибірка за якістю і кількістю з використанням методу 
систематичної випадкової вибірки (табл. 1).

Для вивчення медико-соціальної характеристики пацієн-
тів, виявлення фактів ризику, визначення рівня знань з пи-
тання збереження і відновлення репродуктивного здоров’я 
застосовували статистичний метод, метод викопіювання з ам-
булаторних карт, анкетування пацієнтів. Крім того, на даному 
етапі дослідження були сформульовані соціальні, економічні 
і родинні чинники, які визначають репродуктивне здоров’я.

На 2-у етапі дослідження з метою оцінювання інформова-
ності лікарів амбулаторної ланки про проблему безплідного 
шлюбу і сучасні методи діагностики та лікування даної пато-
логії нами були розроблені анкети для акушерів-гінекологів і 
лікарів-урологів. В анкети включали запитання, відповіді на 
які допомогли оцінити інформованість про поширеність без-
плідного шлюбу, про критерії діагностики безплідності, осно-
вні показання і протипоказання і обмеження до застосування 
програм ДРТ, можливі ускладнення, а також оцінити знання 
наказів МОЗ Україні. Анкета для акушерів-гінекологів вклю-
чає 16 запитань, анкета для урологів – 10 запитань. У ході ан-
кетування лікарів було опитано по 100 акушерів-гінекологів і 
100 урологів, які проходили навчання на курсах ПАЦ та ТУ у 
НМАПО імені П.Л. Шупика протягом 2016–2017 рр. На да-
ному етапі дослідження застосовували аналітичний, статис-
тичний метод дослідження, метод системного узагальнення. 
Об’єктом дослідження стали акушери-гінекологи і лікарі-
урологи амбулаторної ланки, одиницею спостереження – ко-
жен лікар кожної зі спеціальностей. 

У багатьох випадках безплідність визначається генетич-
ними особливостями пацієнтів, і для вивчення можливостей 
медико-генетичного консультування у лікуванні безпліднос-
ті на 3-у етапі дослідження проведений аналіз 100 амбулатор-
них карт пацієнтів, які звернулися до клініки.

Був проведений ретроспективний аналіз амбулаторних 
карт даних безплідних пар. Серед цих пар були ті, у яких 
безплідність була пов’язана з чоловічим чинником або по-
єднанням чоловічого і жіночого чинників. Проте найбільш 
повна інформація була отримана щодо 80 подружніх пар, 
які відповідали критеріям відбору пацієнтів. Вони і були 
включені у наукове дослідження. З них у 35 подружніх пар 
виявлені хромосомні транслокації, в інших 45 подружніх 
парах хромосомної патології виявлено не було. Саме пари 
з наявністю генетичних особливостей і були об’єктом до-
слідження. 

Дані пари були включені до програми ЕКЗ/ІКСІ, паці-
єнткам проводили обстеження відповідно до наказу МОЗ 
України, стимуляцію суперовуляції, пункцію фолікулів, по-
тім виконували культивування ембріонів. У той самий час 
цим пацієнтам проводили цитогенетичне дослідження лім-
фоцитів периферійної крові з метою виявлення генетичних 
порушень. Далі оцінювали вплив генетичних особливостей 
на результат стимуляції овуляції і програми ДРТ у цілому. 

Обстеження подружніх пар відповідно до наказів МОЗ 
Україні відображене у табл. 2.

Удосконалений алгоритм лікувально-профілактичних 
заходів включає наступні моменти: на етапі підготовки до 
програм ДРТ – використання препаратів вітаміну D у за-
гальноприйнятій дозі; визначення рівня кальцію та магнію у 
сироватці крові; під час застосування програм ДРТ – моні-
торинг рівня лютеїнізуючого гормону для оцінювання якості 
ембріонів та ефективності програм.

Таблиця 2
Таблиця обстеження подружньої пари для підготовки до програм ДРТ

Показник Жінка Чоловік

1-й етап Збір анамнестичних даних Збір анамнестичних даних

2-й етап

Проведення лабораторних та інструментальних 
досліджень:

– клінічний аналіз крові
– загальний аналіз сечі

– біохімічний аналіз крові
-гемостазіограма

– група крові і резус-фактор
– ЕКГ

– рентгенографія органів грудної клітки
– консультація терапевта

– аналіз на інфекції (TORCH-комплекс, аналіз 
крові на ВІЛ, RW, гепатити В і С, ПЦР-мазок на 

уреаплазму, мікоплазму, ВПЛ 16-го і 18-го типів, 
ЦМВ, ВПГ 1-го і 2-го типів, мазок на онкоцитологію, 

бактеріоскопічне та бактеріологічне дослідження 
мікрофлори статевих шляхів)

– УЗД органів малого таза
– УЗД грудних залоз/мамографія 

– кольпоскопія
-гормональне обстеження (статеві гормони, 

гормони щитоподібної залози)
– виявлення аутоантитіл вовчакового анти-

коагулянта, антитіл до ХГ, антитіл до фосфоліпідів, 
– цитогенетичний аналіз

– пошук мутації генів системи гемостазу: FII, FV 
(фактор Лейдена), MTHFR, MTRR, PAI-I

– дослідження прохідності маткових труб

Проведення лабораторних та інструментальних 
досліджень:

– група крові і резус-фактор
– аналіз на інфекції ВІЛ, RW, гепатити В і С, 

ПЦР-мазок на уреаплазму, мікоплазму,  
ВПЛ 16-го і 18-го типів,  

ВПГ 1-го і 2-го типів, хламідіоз
– спермограма

– фрагментація ДНК сперматозоїдів
– цитогенетичний аналіз 

3-й етап Стимуляція овуляції за певним протоколом
Корекція порушень спермограми і підготовка 

сперми до процедури ПС, ЕКЗ або ІКСІ

4-й етап Запліднення

5-й етап Перенесення ембріона, гормональна підтримка

6-й етап Діагностика вагітності
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених досліджень демонструють, що 
дані проведеного кореляційного аналізу свідчать про пряму 
залежність між наявністю полікістозних яєчників і первинної 
безплідності (r=0,247; р=0,002) і між генітальним ендометрі-
озом і розвитком первинної безплідності (r=0,174; р=0,027). 

У пацієнток з вагітностями, що не розвиваються, і ін-
струментальним видаленням плідного яйця в анамнезі віро-
гідність формування первинної безплідності вище в 1,6 разу 
(p=0,002; ВШ 1,7 (95% ДІ: 3,8–9,0), ϕ=0,2). У жінок з вторин-
ною безплідністю фіксували частіше генітальний ендометрі-
оз (25,0±2,5%; p=0,02; ϕ=0,2); артифіційні аборти (85,0±4,0%; 
p=0,001; ϕ=0,6); урогенітальні інфекції (70,0±6,0%; p=0,02; 
ϕ=0,2); запальні захворювання придатків (53,0±5,0%; 
p=0,001; ϕ=0,3). Ризик формування вторинної безплідності у 
разі дисфункції яєчників зростає у 2,5 разу (95% ДІ: 3,1–3,9). 

Найбільш прогностично значущими предикторами для 
виникнення первинної безплідності є наявність генітального 
ендометріозу, полікістозних яєчників (підвищують вірогід-
ність), патології шийки матки, резекції яєчника (знижують 
вірогідність) при коефіцієнті детерміації R2=0,292. Доля 
коректних передбачень відсутності первинної безплідності 
у досліджуваній вибірці (специфічність) становила 99,0%, 
для наявності первинної безплідності (чутливість) – 27,0%. 
Загальний відсоток коректних передбачень становив 79,0 %. 

Для вторинної безплідності найбільш інформативними 
предикторами є генітальний ендометріоз, перенесені арти-
фіційні аборти, хронічна урогенітальна інфекція, запальні 
захворювання придатків матки та дисфункція яєчників при 

коефіцієнті детерміації R2=0,278. Показник специфічності 
становить – 94,0%, чутливості – 77,0%, а загальний відсоток 
коректних передбачень становить 88,0 %.

Додаткове використання удосконаленого нами алгорит-
му прогностичних та лікувально-профілактичних заходів 
дозволяє підвищити ефективність програм ДРТ у подружніх 
пар з обтяженим генетичним анамнезом на 26,7%. 

Для підвищення ефективності лікування безплідності у 
подружніх пар з обтяженим генетичним анамнезом необхід-
но проведення медико-генетичного консультування з одно-
часним плановим передімплантаційним генетичним дослі-
дженням у програмах ДРТ. Під час вибору того або іншого 
методу ДРТ у жінок з обтяженим генетичним анамнезом слід 
використовувати методику, за якої у цитоплазму ооциту за 
допомогою техніки мікроманіпуляції вводиться один сперма-
тозоїд (ІКСІ). 

У програму підготовки акушерів-гінекологів та урологів 
амбулаторної ланки необхідно вводити цикли тематичного 
удосконалення з питань лікування безплідності у подружніх 
пар з використанням програм ДРТ.

 
ВИСНОВКИ

Результати проведених досліджень свідчать про необ-
хідність підвищення ефективності використання програм 
допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) у подружніх 
пар з обтяженим генетичним анамнезом. Використання удо-
сконаленого нами алгоритму прогностичних та лікувально-
профілактичних заходів дозволяє підвищити ефективність 
програм ДРТ у подружніх пар з обтяженим генетичним 
анамнезом на 26,7%. 

Оптимизация тактики использования 
вспомогательных репродуктивных технологий  
у супружеских пар с отягощенным генетическим 
анамнезом
а.с. дарий 

Цель исследования: повышение эффективности лечения бесплодия 
у супружеских пар с отягощенным генетическим анамнезом на осно-
ве научного обоснования и внедрения усовершенствованного алго-
ритма прогностических и лечебно-профилактических мероприятий.
Материалы и методы. С целью выявления факторов риска развития 
бесплодия и проведения корреляционного анализа были выделены ос-
новная группа – 100 супружеских пар с бесплодием в анамнезе и кон-
трольная группа пациенток, которые имели в анамнезе роды (n=100). 
В комплекс проведенных исследований были включены клинические, 
лабораторные, инструментальные и статистические методы. 
Результаты. Для повышения эффективности лечения бесплодия 
у супружеских пар с отягощенным генетическим анамнезом необхо-
димо проведение медико-генетического консультирования с одно-
временным плановым предимплантационным генетическим исследо-
ванием в программах вспомогательных репродуктивных технологий. 
При выборе того или иного метода вспомогательных репродуктивных 
технологий у женщин с отягощенным генетическим анамнезом необ-
ходимо использовать методику, при которой в цитоплазму ооцита с 
помощью техники микроманипуляции вводится один сперматозоид. 
В программу подготовки акушеров-гинекологов и урологов амбула-
торного звена необходимо вводить циклы тематического усовершен-
ствования по вопросам лечения бесплодия у супружеских пар с ис-
пользованием вспомогательных репродуктивных технологий. 
Заключение. Результаты проведенных исследований свиде-
тельствуют о необходимости повышения эффективности вспо-
могательных репродуктивных технологий у супружеских пар с 
отягощенным генетическим анамнезом. Использование усовер-
шенствованного нами алгоритма прогностических и лечебно-про-
филактических мероприятий позволяет повысить эффективность 
вспомогательных репродуктивных технологий у супружеских пар 
с отягощенным генетическим анамнезом на 26,7%.
Ключевые слова: бесплодие у супружеских пар, вспомогательные 
репродуктивные технологии, отягощенный генетический анамнез. 

optimization of tactics of auxiliary genesial 
technologies at married couples  
with the burdened genetic anamnesis

o.S. darii 

The objective: rising of efficiency of treatment of sterility at married 
couples with the burdened genetic anamnesis on the basis of scientific 
justification and introduction of advanced algorithm of prognostic and 
treatment-and-prophylactic actions.
Materials and methods. For the purpose of detection of risk factors of 
development of sterility and carrying out the correlation analysis were 
allocated the main group – 100 married couples with sterility in the 
anamnesis and control group of patients who had labors (n=100) in the 
anamnesis. The complex of the conducted researches included clinical, 
laboratory, tool and statistical methods of research. 
Results. Rising of efficiency of treatment of sterility at married couples 
with the burdened genetic anamnesis requires carrying out medicoge-
netic consultation with simultaneous planned preimplantation genetic 
research in programs of auxiliary genesial technologies. At a choice of 
this or that method of auxiliary genesial technologies at women with 
the burdened genetic anamnesis it is necessary to use a technique at 
which one spermatozoon is entered into an oocyte cytoplasma by means 
of equipment of a micromanipulation. In the program of training of doc-
tors the obstetrician-gynecologists and urologists of an out-patient link 
it is necessary to loop thematic improvement concerning sterility treat-
ment at married couples with use of auxiliary genesial technologies. 
Conclusion. Results of the conducted researches testify to need of rising 
of efficiency of auxiliary genesial technologies at married couples with 
the burdened genetic anamnesis. Use by our algorithm of prognostic 
and treatment-and-prophylactic actions allows to increase efficiency of 
auxiliary genesial technologies at married couples with the burdened 
genetic anamnesis for 26,7%.

Key words: sterility at married couples, the auxiliary genesial 
technologies, the burdened genetic anamnesis. 
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Порівняльні аспекти допоміжних репродуктивних 
технологій після різних методів лікування 
патології яєчників та маткових труб
М.в. німенький 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 

Мета дослідження: підвищення ефективності лікування 
безплідності у жінок після різних методів лікування патоло-
гії яєчників та маткових труб на підставі удосконалення та 
впровадження алгоритму діагностичних та лікувально-про-
філактичних заходів. 
Матеріали та методи. Проведено ретроспективне гру-
пове дослідження даних 300 пацієнток з безплідністю, які 
пройшли 543 цикли у програмах допоміжних репродук-
тивних технологій (ДРТ). З 300 пацієнток з безплідністю 
150 (50,0%) жінок мали в анамнезі реконструктивно-плас-
тичні оперативні втручання на придатках матки (1-а осно-
вна група) та пройшли 298 циклів ДРТ. До контрольної 
групи (2-а група) включено 150 пацієнток, які не були про-
оперовані з приводу новоутворень яєчників або перенесли 
тубектомію та яким було проведено 245 циклів ДРТ. 
Результати. Ефективність програм ДРТ у жінок з різною 
патологією яєчників та маткових труб залежить від сво-
єчасності діагностики, якості проведення оперативного 
втручання зі збереженням функціонального стану яєчни-
ків, термінів використання ДРТ та адекватної профілактики 
репродуктивних втрат на ранніх термінах вагітності.
Заключення. Результати проведених досліджень свідчать, 
що проведення допоміжних репродуктивних технологій піс-
ля різних методів лікування патології яєчників та маткових 
труб має свої особливості, які треба враховувати на усіх ета-
пах ведення жінок. використання удосконаленого нами ал-
горитму дозволяє підвищити ефективність лікування жіночої 
безплідності у пацієнток груп високого ризику. Отримані 
дані дозволяють рекомендувати удосконалений алгоритм 
для широкого використання у клініках репродуктології.
Ключові слова: операції на яєчниках та маткових трубах, 
допоміжні репродуктивні технології. 

Протягом останніх років допоміжні репродуктивні тех-
нології (ДРТ) все частіше використовують у пацієнток 

з різними варіантами гінекологічної захворюваності, і ефек-
тивність їх постійно підвищується [1, 2]. Серед різних при-
чин жіночої безплідності збільшився рівень перенесених опе-
ративних втручань на придатках матки [3–5]. При цьому так-
тика ведення цих пацієнток остаточно не відпрацьована, що 
є однією з причин недостатньої ефективності програм ДРТ.

В умовах сьогодення існують різні методи лікування па-
тології яєчників та маткових труб, а також неоднозначне від-
ношення до обсягу оперативних втручань та використання 
сучасних ендоскопічних технологій [3, 4]. Особливо це сто-
сується пацієнток із різними варіантами патології яєчників, 
включаючи їхні полікістозні зміни, також маткових труб, осо-
бливо за наявності гідросальпінксів [1, 2, 5].

Незважаючи на значне число наукових публікацій з про-
блем ДРТ, не можна вважати їх повністю вирішеними, осо-
бливо щодо вивчення порівняльних аспектів ДРТ у жінок 
після різних методів лікування патології яєчників та матко-
вих труб.

Все, зазначене вище, стало підставою до проведення дано-
го наукового дослідження, яке б дозволило виконати важли-
ве наукове завдання сучасної репродуктології.

мета дослідження: підвищення ефективності лікування 
безплідності у жінок після різних методів лікування патоло-
гії яєчників та маткових труб на підставі удосконалення та 
впровадження алгоритму діагностичних та лікувально-про-
філактичних заходів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для виконання поставленої мети було проведено ретро-

спективне групове дослідження даних 300 пацієнток з без-
плідністю, які пройшли 543 цикли у програмах ДРТ.

З 300 пацієнток з безплідністю 150 (50,0%) жінок мали 
в анамнезі реконструктивно-пластичні оперативні втручання 
на придатках матки (1-а основна група) та пройшли 298 ци-
клів ДРТ.

У всіх пацієнток були виконані наступні оперативні втру-
чання:

– 86 (57,3%) пацієнток в анамнезі мали операції на яєч-
никах;

– 64 (42,7%) пацієнтки в анамнезі мали операції на мат-
кових трубах.

Основну 1-у групу (n=150 жінок) було розподілено на 
підгрупи таким чином: 

• 1.1 підгрупа – 86 пацієнток, що мали в анамнезі операції 
на яєчниках з приводу різної патології яєчників. На підставі 
вивчення гінекологічного анамнезу дана підгрупа була роз-
поділена на 3 підгрупи:

– 1.1.1 підгрупа – 46 (53,4%) пацієнток, яким було про-
ведено видалення ендометріоїдних кіст;

– 1.1.2 підгрупа – 20 (23,3%) пацієнток, у яких оперативні 
втручання були проведені з приводу фолікулярних кіст і кіст 
жовтого тіла;

– 1.1.3 підгрупа – 20 (23,3%) пацієнток після хірургічного 
лікування синдрому полікістозних яєчників (СПКЯ).

• 1.2 підгрупа – 64 пацієнтки, що мали в анамнезі рекон-
структивно-пластичні операції на маткових трубах. На підста-
ві даних гістеросальпінгографії і ультразвукового дослідження 
(ГСГ і УЗД) цю групу було розподілено на 2 підгрупи:

– 1.2.1 підгрупа – 30 (46,9%) пацієнток, у яких під час об-
стеження і підготовки до програми ДРТ було виявлено одно- 
або двосторонній гідросальпінкс; 

– 1.2.2 підгрупа – 34 (53,1%) пацієнтки, у яких під час об-
стеження і підготовки до програм ДРТ жодної патології мат-
кових труб виявлено не було.

До контрольної групи (2-а група) включено 150 пацієн-
ток, які не були прооперовані з приводу новоутворень яєч-
ників або перенесли тубектомію та яким було проведено 245 
циклів ДРТ. Критерії їхнього розподілення на підгрупи були 
наступними:

• 2.1 підгрупа – 100 пацієнток, які мали на момент про-
ведення програм ДРТ в одному або обох яєчниках пухлино-
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подібні утворення. Дану підгрупу надалі так само було розпо-
ділено на 3 підгрупи: 

– 2.1.1 підгрупа– 50 (50,0%) пацієнток з ендометріоїдни-
ми кістами (середній розмір кіст становив 2,8±1,3 см); 

– 2.1.2 підгрупа – 30 (30,0%) пацієнток з функціональни-
ми кістами (фолікулярні, кісти жовтого тіла діаметром до 5 
см, середній розмір становив 4,3±1,1 см); 

– 2.1.3 підгрупа – 20 (20,0%) пацієнток з мультифоліку-
лярними кістами яєчників. 

• 2.2 підгрупа – 50 пацієнток, які мали в анамнезі дво- 
або однобічні тубектомії та не потребували розподілення 
(табл. 1).

Пацієнтки основної і контрольної груп за віком, трива-
лістю безплідності, менструального циклу, масо-зростовими 
показниками між собою достовірно не розрізнялися. Вік всієї 
когорти пацієнток з безплідністю коливався від 22 до 35 років 
і в середньому становив 29,3±3,4 року. Тривалість безплід-
ності всіх пацієнток становила 7,1±3,4 року (табл. 2, 3 і 4).

В 1.1 підгрупі 86 пацієнткам з патологією яєчників були 
проведені оперативні втручання:

– однобічна резекція яєчника – 33 (38,4%) випадки;
– двобічна резекція яєчників – 41 (47,7%) випадок;
– діатермокаутеризація яєчників – 12 (13,9%) випадків.
Під час вивчення гінекологічного анамнезу в 1.2 підгрупі 

було встановлено, що основними причинами, які вимагали 
виконання реконструктивно-пластичних операцій на матко-
вих трубах, були:

– позаматкова вагітність – 43,7%, 
– гідро-, сактосальпінкс – 41,8%, 
– порушення прохідності маткових труб за даними ГСГ 

– 14,5%.
Причинами гідросальпінксу в 1.2.1 підгрупі були попере-

дні оперативні втручання на маткових трубах, запальні захво-
рювання органів малого таза, хронічний сальпінгіт.

В 1.2 підгрупі пацієнткам з патологією маткових труб 
проводили органозберігальні операції:

– фімбріолізис – 14,5%;

– фімбріопластика – 34,5%;
– сальпінгостомія – 51 %;
Під час ретроспективного аналізу 300 історій хвороби 

було встановлено, що пацієнтки в цілому перенесли 245 опе-
рацій, з яких 200 були генітальної локалізації (86 – органозбе-
рігальні операції на яєчниках; 64 – консервативно-пластичні 
операції на маткових трубах та 50 – видалення однієї або двох 
маткових труб), з них: лапароскопія – 88,2% і лапаротомія – 
11,8%. Інші 45 операцій були екстрагенітальної локалізаціїї 
(апендектомія, тонзилектомія тощо). 

Дослідження є ретроспективним і проводилося відпо-
відно до дизайну випадок–контроль. Як основну групу (ви-
падок) розглядали пацієнток з вагітністю, що настала після 
програм ДРТ. Як контроль розглядали пацієнток, у яких всі 
спроби виконання програм ДРТ були невдалими.

Дані про раніше виконані хірургічні втручання збирали 
на підставі анамнезу і виписок з історій хвороби пацієнток.

Проводили порівняння ймовірності настання вагітності 
після програм ДРТ в основній і контрольній групах по засо-
бах розрахунку відносного ризику і статистичне порівняння 
пропорцій.

Удосконалений нами алгоритм підготовки та проведення 
програм ДРТ включав наступне: 

– не оперувати функціональні кісти яєчників, у тому чис-
лі і у разі зниження оваріального резерву; 

– під час проведення операцій на яєчниках замінити ме-
тод резекції на метод енуклеації з мінімальним використан-
ням електрокоагуляції;

– видаляти гідро/сактосальпінкси;
– використовувати лапароскопічну діатермопунктуру 

яєчників при функціонуючих маткових трубах. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

 Результати проведених досліджень свідчать, що основни-
ми варіантами патології яєчників у жінок з безплідністю є:

– ендометріоїдні кісти (53,4%); 

Таблиця 1
Групи і підгрупи обстежених пацієнток

Таблиця 2
Порівняльна характеристика обстежених пацієнток

1-а – основна група 2-а – контрольна група

1.1 підгрупа – в анамнезі операції на яєчниках з приводу 
пухлиноподібних утворень

2.1 підгрупа – пацієнтки, які мали на момент проведення 
програм ДРТ в одному або обох яєчниках пухлиноподібні 

утворення та не були прооперовані

1.1.1 підгрупа – видалення ендометріоїдних кіст в анамнезі
1.1.2 підгрупа – видалення функціональних кіст в анамнезі

1.1.3 підгрупа – хірургічне лікування СПКЯ в анамнезі

2.1.1 підгрупа – наявність ендометріоїдних кіст
2.1.2 підгрупа – наявність функціональних кіст

2.1.3 підгрупа – наявність мультифолікулярних кіст (СПКЯ)

1.2 підгрупа – в анамнезі реконстируктивно-пластичні операції 
на маткових трубах

2.2 підгрупа – в анамнезі дво-  
або одностороння тубектомія

1.2.1 підгрупа – пацієнтки з рецидивом гідросальпінксу на 
момент виконаня програм ДРТ

1.2.2 підгрупа – пацієнтки без патології маткових труб на 
момент проведення програм ДРТ

Показник
1.1 підгрупа, 

n=86
1.2 підгрупа, 

n=64
2.1 підгрупа, 

n=100
2.2 підгрупа, 

n=50

Вік, роки 32,8±4,7 29,4±3,2 32,9±5,0 28,7±3,4

Тривалість безплідності, роки 7,1±2,9 6,9±3,7 6,8±4,1 7,1±3,5

Тривалість менструального циклу, роки 29,1±3,4 28,7±3,2 28,5±3,4 28,7±3,6

Первинна безплідність, % 52,1 47,3 62,0 -

Вторинна безплідність, % 47,9 52,7 38,0 100
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– функціональні кісти (23,3%);
– полікістозно змінені яєчники (23,3%). 
Основними показаннями до реконструктивно-пластич-

них операцій на маткових трубах були:
– позаматкова вагітність – 43,7%, 
– гідро-, сактосальпінкс – 41,8%, 
– порушена прохідність маткових труб за даними ГСГ – 

14,5%. 
У структурі операцій на яєчниках найчастіше фіксували 

резекції: однобічну – 38,4% та 47,7% відповідно, а також діа-
термокаутеризацію яєчників – 13,9%. 

 Основними варіантами органозберігальних операцій при 
патології маткових труб були: 

– фімбріолізис – 14,5% 
– фімбріопластика – 34,5%,
– сальпінгостомія – 51,0%.
Встановлена чітка залежність показників настання вагіт-

ності від якості перенесених у порожнину матки ембріонів і 
відповідності інтенсивності їхнього дроблення до дня куль-
тивування. У всіх оперованих жінок спостерігали достовір-
ні відмінності у показниках настання вагітності на цикл, що 
стимулюється, порівняно з неоперованими, а показники на-
стання вагітності були у 2 рази меншими: 

– 19,8% і 34,0% відповідно – загальна частота настання 
вагітності на цикл (р<0,05);

– 17,2% і 30,3% відповідно – для жінок з оперованими і не 
оперованими ендометріомами яєчників (р<0,05); 

– 20,0% і 36,7% відповідно – для пацієнток з оперованими 
та не оперованими з приводу функціональних кіст яєчника-
ми (р<0,05);

–  у жінок з полікістозними яєчниками достовірна різни-
ця відсутня (р>0,05). 

У жінок, які перенесли консервативно-пластичні та ра-
дикальні операції на маткових трубах, кількість аспірованих 
фолікулів та ідентифікованих зрілих ооцитів достовірно не 
відрізняється (р>0,05). За наявності гідросальпінксу після 
консервативно-пластичних операцій на маткових трубах по-

рівняно з тубектомією спостерігається зниження кількості 
вагітностей (16,7% та 42,0% відповідно) та збільшення ре-
продуктивних втрат (25,0% та 9,5% відповідно). 

Ефективність проведення ДРТ у жінок з різною патоло-
гією яєчників та маткових труб залежить від своєчасності 
діагностики, якості виконання оперативного втручання зі 
збереженням функціонального стану яєчників, своєчасності 
використання ДРТ та адекватної профілактики репродуктив-
них втрат на ранніх термінах вагітності. 

Для підвищення ефективності програм ДРТ у жінок з без-
плідністю і операціями на яєчниках в анамнезі необхідно врахо-
вувати якість попереднього оперативного втручання, а чинни-
ками, що підвищують вірогідність настання вагітності, є адек-
ватний об’єм, дбайлива техніка оперативного лікування, відмо-
ва від вичікувальної тактики і проведення циклів не пізніше як 
через 2–3 місяці після завершення хірургічного лікування. 

Органозберігальні операції на маткових трубах у паці-
єнток з безплідністю і позаматковими вагітностями або гід-
росальпінксом є малоперспективними, тому що призводять 
до зменшення показника настання вагітності та збільшення 
репродуктивних втрат під час використання у них програм 
ДРТ, порівняно з тубектомією. У пацієнток з безплідністю 
наявність гідросальпінксу або позаматкової вагітності є по-
казанням для виконання тубектомії з наступною підготовкою 
пацієнток до програм ДРТ протягом 2–3 міс.

 
ВИСНОВКИ

Отже, результати проведених досліджень свідчать, що 
проведення програм допоміжних репродуктивних технологій 
після різних методів лікування патології яєчників та матко-
вих труб має свої особливості, які треба враховувати на усіх 
етапах ведення жінок. Використання удосконаленого нами 
алгоритму дозволяє підвищити ефективність лікування жі-
ночої безплідності у пацієнток груп високого ризику. 

Отримані дані дозволяють рекомендувати удосконале-
ний алгоритм для широкого використання у клініках репро-
дуктології. 

Таблиця 3
Перенесені гінекологічні захворювання, %

Таблиця 4
Причини безплідності, %

Показник
1.1 підгрупа, 

n=86
1.2 підгрупа, 

n=64
2.1 підгрупа, 

n=100
2.2 підгрупа, 

n=50

Запальні захворювання органів малого 
таза (сальпінгоофорит, ендометрит, 

пельвіоперитоніт)
57,5 74,5 72,0 36,0

Фонові захворювання шийки матки (ектопія, 
ектропіон, поліп каналу шийки матки)

63,0 45,5 22,0 51,0

ІПСШ  
(гонорея, трихомоніаз, хламідіоз, сифіліс)

43,8 32,7 41,0 33,0

Кандидозний вульвовагініт, бактеріальний 
вагіноз

90,4 70,9 74,0 35,0

Фактор безплідності
1.1 підгрупа, 

n=86
1.2 підгрупа, 

n=64
2.1 підгрупа, 

n=100
2.2 підгрупа, 

n=50

Трубний 12,3 65,5 8,0

100,0

Генітальний ендометріоз 46,6 53,0

Ендокринний 28,8 9,1 13,0

Чоловічий 1,4 3,6 2,0

Ідіопатична безплідність 13,7 21,8 24,0
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Сравнительные аспекты вспомогательных 
репродуктивных технологий после различных 
методов лечения патологии яичников  
и маточных труб
М.в. нименький 

Цель исследования: повышение эффективности лечения бес-
плодия у женщин после различных методов лечения патологии 
яичников и маточных труб на основе усовершенствования и вне-
дрения алгоритма диагностических и лечебно-профилактических 
мероприятий. 
Материалы и методы. Проведено ретроспективное групповое 
исследование данных 300 пациенток с бесплодием, которым было 
выполнено 543 цикла вспомогательных репродуктивных техноло-
гий (ВРТ). Из 300 пациенток с бесплодием 150 (50,0%) женщин 
имели в анамнезе реконструктивно-пластические оперативные 
вмешательства на придатках матки (1-я основная группа), им 
выполнено 298 циклов ВРТ. В контрольную группу (2-я группа) 
вошли 150 пациенток, которые не были прооперированы по поводу 
новообразований яичников или перенесли тубэктомию и которым 
было проведено 245 циклов ВРТ.
Результаты. Эффективность программ ВРТ у женщин с различ-
ной патологией яичников и маточных труб зависит от своевремен-
ной диагностики, качества выполнения оперативного вмешатель-
ства с сохранением функционального состояния яичников, сроков 
использования ВРТ и адекватной профилактики репродуктивных 
потерь на ранних сроках беременности.
Заключение. Результаты проведенных исследований свидетель-
ствуют, что проведение вспомогательных репродуктивных тех-
нологий после различных методов лечения патологии яичников 
и маточных труб имеет свои особенности, которые необходимо 
учитывать на всех этапах ведения женщин. Использование усовер-
шенствованного нами алгоритма позволяет повысить эффектив-
ность лечения женского бесплодия у пациенток групп высокого 
риска. Полученные данные позволяют рекомендовать усовершен-
ствованный алгоритм для широкого использования в клиниках 
репродуктологии.
Ключевые слова: операции на яичниках и маточных трубах, вспо-
могательные репродуктивные технологии. 

comparative aspects of auxiliary genesial 
technologies after various methods  
of treatment of pathology of ovaries  
and uterine tubes
M.v. nimenky 

The objective: to increase efficiency of treatment of sterility 
at women after various methods of treatment of pathology of 
ovaries and uterine tubes on the basis of improvement and 
introduction of algorithm of diagnostic and treatment-and-
prophylactic actions. 
Materials and methods. Retrospective group research of 300 
patients with sterility by which 543 cycles of auxiliary genesial 
technologies were executed is conducted. From 300 patients with 
sterility of 150 women (50,0%) had in the anamnesis reconstructive 
and plastic operative measures on uterus appendages (1 main 
group), it executed 298 cycles of auxiliary genesial technologies. 
The control group (group 2) included 150 patients who had not 
been operated on ovarian tumors or had undergone tubectomy and 
had 245 cycles of DRT.
Results. Efficiency of auxiliary genesial technologies at women with 
various pathology of ovaries and uterine tubes depends on well-
timed diagnostics, quality of performance of an operative measure 
with conservation of a functional condition of ovaries, terms of use of 
auxiliary genesial technologies and adequate prophylaxis of genesial 
losses on early durations of gestation.
Conclusion. Results of the conducted researches testify that carrying 
out auxiliary genesial technologies after various methods of treatment 
of pathology of ovaries and uterine tubes has the features which need to 
be considered at all stages of maintaining women. Use of the algorithm 
improved by us allows to increase efficiency of treatment of female 
sterility at women of group of high risk. The obtained data allow us to 
recommend the algorithm improved by for wide use in reproductive 
clinics.

Key words: operations on ovaries and uterine tubes, auxiliary genesial 
technologies. 
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УДК 618.11-008.64-02-092-06:618.177-08:618.17-089.888.11

Донація ооцитів як метод лікування безплідності 
у поганих відповідачів у клініці допоміжних 
репродуктивних технологій
Г.в. стрелко, в.в. уланова, о.а. Фесай
медичний центр «Родинне джерело», м. Київ

Мета дослідження: порівняння показників пацієнток–по-
ганих відповідачів та донорів ооцитів з вивченням ефек-
тивності застосування у них корифолітропіну-a у схемах 
контрольованої стимуляції яєчників (КСЯ) з антагоністами 
гонадотропін-рилізинг-гормону (ГнРГ).
Матеріали та методи. Проведено аналіз основних клініч-
них характеристик пацієнток досліджуваних груп, а саме: 
віковий склад, соціальний статус, рівень освіти, структура 
мотивацій участі у програмах допоміжних репродуктивних 
технологій (ДРТ) тощо. Досліджено ефективність схеми 
КСЯ з використанням пролонгованого фолікулостимулю-
вального гормону (ФСГ) у протоколі з антагоністами ГнРГ 
порівняно зі щоденним введенням рекомбінантного ФСГ у 
програмах КСЯ у донорів ооцитів.
Результати. Прослідковано статистично вірогідну різни-
цю у віковому складі жінок досліджуваних груп, відмінності 
за соціальним статусом, рівнем освіти тощо. Доведено, що 
стимуляція яєчників з корифолітропіном-a є настільки ж 
ефективною, як і щоденна ін’єкція рекомбінантного ФСГ, 
для КСЯ у донорів ооцитів. Крім того, сприйняття пацієн-
тами протоколів із застосуванням корифолітропіну-a до-
водять кращу переносимість порівняно з традиційними про-
токолами у зв’язку з меншою кількістю ін’єкцій, що знижує 
ймовірність дострокового припинення лікування. 
Заключення. Застосування ФСГ продовженої дії має таку саму 
ефективність, як і традиційні протоколи КСЯ щодо кількості 
отриманих ооцитів та ембріонів, а також частоти вагітності на 
цикл та на перенесення, однак у той самий час потребує статис-
тично вірогідно меншої дози введення даного гормону. 
Ключові слова: погані відповідачі, донори ооцитів, контрольо-
вана стимуляція яєчників, корифолітропін-α.

Донація ооцитів як метод лікування безплідності існує 
вже більше 30 років, та відповідні дослідження з’явилися 

майже одночасно з вивченням класичних методів допоміж-
них репродуктивних технологій (ДРТ). На початку 80-х 
років минулого століття, коли лише небагато успішних ва-
гітностей із застосуванням ДРТ було досягнуто, кілька груп 
почали свої експерименти. Це вважалося логічним методом 
досягнення вагітності у жінок з передчасною недостатністю 
яєчників, а також у тих, хто хотів уникнути передачі спадко-
вих захворювань [8, 9, 10]. 

Перша прогресуюча вагітність була досягнута наприкінці 
1983 р. в Австралії у клініці Monash IVF та була дуже знако-
вою подією у царині ДРТ. У лютому 1984 р. народилася пер-
ша дитина у США. Процедура, яку було застосовано для цьо-
го та яка більше не застосовується, передбачала проведення 
внутрішньоматкової інсемінації спермою чоловіка пацієнтки, 
отримання заплідненої яйцеклітини від неї (вимивання з мат-
ки) та перенесення іншій жінці (пацієнтці), що виносила вагіт-
ність та народила дитину. Успіх цієї техніки продемонстрував 
кілька основних фізіологічних принципів. По-перше, вияви-
лось, що немає імунної реакції з боку реципієнта на введення 
генетично чужорідного матеріалу (донорського ооцита). По-
друге, матка реципієнта має бути підготовлена до перенесення 
шляхом призначення замісної гормональної терапії (естрогени 
та прогестини) відповідно до термінів та доз. Стало зрозуміло, 
що новий метод лікування безплідності може бути життєздат-
ним варіантом для жінок, які з тих чи інших причин не мають 
або не можуть застосовувати власні ооцити [2, 3, 11].

На сьогодні донація ооцитів вважається рутинним мето-
дом лікування безплідності. Згідно зі статистичними дани-
ми Європейської Асоціації репродуктологів та ембріологів 

Мал. 1 Кількість розпочатих лікувальних циклів (абсолютні числа) за видами процедур в Україні з 1999 р.
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(ESHRE) за 2013 р., з 500 000 лікувальних циклів ДРТ, що 
були проведені у Європі за цей період, 39 000 було проведе-
но шляхом донації яйцеклітин. Частота настання вагітності 
була дуже високою та становила 50%. Згідно з даними Укра-
їнського національного реєстру ДРТ за 2018 р., кількість роз-
початих лікувальних циклів ДРТ за 2015–2016 рр. становила 
близько 20 000, з яких донорські – близько 1500 (мал. 1).

Згідно з даними статистики, можна відзначити, що в 
Україні доля циклів із застосуванням ооцитів донора відпо-
відає середньоєвропейській та становить близько 7–8% від 
усіх лікувальних програм ДРТ. Також привертає на себе ува-
гу тенденція до збільшення долі донорських циклів майже у 5 
разів у порівнянні з 1999 р. (мал. 2).

У клініці за період вересня 2014 р. до вересня 2018 р. нами було 
проведено 351 пункцію донорів ооцитів та 425 циклів із застосу-
ванням донорських ооцитів. За останній рік доля донорських ци-
клів збільшилась з 11% у 2015 р. до 25,5% у 2017 р. (мал. 3).

Збільшення кількості донорських циклів у світі та зокре-
ма в Україні пов’язано насамперед зі збільшенням випадків 
безплідності у жінок на тлі зниженого оваріального резерву у 
результаті як вікових змін, так і передчасного виснаження, різ-
номанітних тяжких некурабельних та незворотних змін гонад.

мета дослідження: порівняння показників пацієнток–
поганих відповідачів та донорів ооцитів з вивченням ефек-
тивності застосування у них корифолітропіну-a у схемах 
контрольованої стимуляції яєчників (КСЯ) з антагоністами 
гонадотропін-рилізинг-гормону (ГнРГ).

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для вирішення поставленої мети було проспективно обсте-

жено 278 жінок з безплідністю та зниженою відповіддю на сти-
муляцію яєчників (основна група). З них у процесі проведеного 
клініко-лабораторного дослідження було виділено 74 пацієнтки, 

у яких діагностовано вкрай низький оваріальний резерв як за 
анамнестичними даними, так і за основними його маркерами – 
рівнем антимюллерова гормону (АМГ) та кількістю антральних 
фолікулів була застосована програма донації ооцитів. Показан-
нями включення жінок до дослідження були наявність мінімум 
двох з критеріїв бідної оваріальної відповіді згідно з Болонськими 
критеріями 2011 р. З дослідження були виключені жінки:

– з аномальним каріотипом, 
– гострими запальними захворюваннями будь-якої лока-

лізації на початок лікувальної програми ДРТ, 
– уродженими вадами розвитку або набутими дефор-

маціями порожнини матки, за яких неможлива імплантація 
ембріона(ів) та виношування вагітності, 

– доброякісними пухлинами матки, що деформують по-
рожнину матки та(або) вимагають оперативного лікування,

– злоякісними новоутвореннями будь-якої локалізації. 
До групи порівняння увійшли 140 жінок – донорів ооци-

тів, які були обстежені у клініці у 2015–2018 рр.
Клінічне обстеження пацієнток проводили за спеціально 

розробленою анкетою, яка включала перш за все детальний збір 
анамнестичних даних, стан менструальної та репродуктивної 
функцій, гінекологічний та соматичний статус. Прогнозування 
відповіді яєчників на стимуляцію проводили шляхом визначення 
оваріального резерву, а саме – за допомогою оцінювання соногра-
фічних та ендокринних показників на 2 -й або 3- й день спонтан-
ного менструального циклу до початку КСЯ. Саме сироватковий 
рівень АМГ засвідчив найкращу кореляцію з кількістю ооцитів 
порівняно з іншими предикторами оваріальної відповіді.

Так, визначення рівня АМГ проводили методом твердо-
фазного імуноферментного аналізу (ELISA) з тест-системами 
Beckman Coulter (США). 

Ультразвукове сканування проводили на апаратах 
PHILIPS ATL-HDI 4000, PHILIPS HD 11-XE. Ехографічно 

Перенесення 
кріоконсервованих ембріонів

Донація ооцитів
MESA-TESE
ICSI
IVF
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кріоконсервованих ембріонів

Донація ооцитів
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73,2%

46,2%

5,8%

1,5%
9,2%

0,4%

15,7%

4,7%

34,8%

1999 рік 2016 рік

Цикли з проведення 
біопсії ембріона

1%7,5%

Мал. 2. Порівняльна структура лікувальних програм ДРТ за 1999 р. та 2016 р.

Мал. 3. Частка донорських циклів у клініці «Родинне джерело» за 2014–2018 рр.
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визначали топографію, розміри, контури, ехоструктуру мат-
ки та її придатків з визначенням об’єму яєчників та кількості 
антральних фолікулів. Об’єм яєчника вираховували за фор-
мулою: 

0,5236×L×W×T, 
де L – повздовжній, W – передньозадній, Т – поперечний 

розмір яєчника, кількість фолікулів діаметром 2–10 мм, се-
редній діаметр найбільшого фолікула як половина додатку 
його двох перпендикулярних розмірів. Ехографію під час пер-
винного обстеження проводили у ранню фолікулярну фазу 
циклу, у процесі подальшого спостереження – за показання-
ми. Для оцінювання росту фолікулів проводили ультразву-
кову діагностику (УЗД), необхідність та кратність якого ви-
значали залежно від кількості та швидкості росту фолікулів. 
Критерієм завершення КСЯ було досягнення 30% фолікулів 
середнього діаметра – 18–20 мм. УЗД вагітності виконували 
на 21-й день після перенесення ембріона з контро лем серце-
биття у терміні гестації 4–5 тиж. 

Донацію ооцитів виконували згідно з вимогами Наказу 
МОЗ № 787 від 09.09.2013 р. лише після отримання письмо-
вої добровільної і інформованої згоди реципієнта та донора 
ооцитів на проведення КСЯ і пункції фолікулів.

У рамках даного дослідження брали участь тільки ано-
німні добровільні донори ооцитів, що відповідали вимогам, 
зазначеним у Наказі МОЗ № 787, а саме: 

– жінка віком від 20 до 32 років; 
– наявність народженої здорової дитини; 
– відсутність негативних фенотипічних проявів; 
– задовільне соматичне здоров’я; 
– відсутність протипоказань для участі у програмі донації 

ооцитів; 
– відсутність спадкових захворювань; 
– відсутність шкідливих звичок: наркоманії, алкоголізму, 

токсикоманії.
Критерії вибору донорів ооцитів для участі у програмі у 

клініці «Айвімед» базувались на визначенні рівнів АМГ та 
підрахунку антральних фолікулів. Згідно з численними до-
слідженнями, критерієм хорошої відповіді на стимуляцію, 
тобто більше 20 ооцитів, є рівень АМГ 2,1 нг/мл або вище. 
За даними інших авторів, про потенційно високу відповідь на 
стимуляцію може свідчити рівень АМГ більше 3,03±2,6 нг/
мл. Відповідно до наведених вище даних у клініці критерієм 
вибору донорів ооцитів є рівень АМГ більше 2,1 нг/мл. 

Перед початком підготовки до донації ооцитів прово-
дили консультацію з детальним роз’ясненням процедури та 
з’ясуванням психологічної готовності пацієнтки до проведен-
ня ДР із застосуванням донорських ооцитів. Обстеження жі-
нок перед проведенням програми ДРТ із застосуванням донор-
ських ооцитів було таким самим, як і у жінок інших клінічних 
груп згідно з Наказом МОЗ України № 787 від 09.09.2013 р. 

Крім цього, для донорів ооцитів проводили додаткові об-
стеження стосовно носійства генетичної патології, що може 
бути пов’язано з мутаціями певних генів. До панелі входять 
найбільш поширені у європейській популяції спадкові захво-
рювання: фенілкетонурія, муковісцидоз, спинально-м’язова 
атрофія, ламка Х-хромосома, спадкова туговухість, каріотип. 

Генетичний склад отриманих ембріонів аналізували ме-
тодом NGS на базі лабораторії клініки «Надія» та лабора-
торії «Доктор Редігер». Матеріал отримували за допомогою 
біопсії 5–10 клітин трофектодерми на 5-й або 6-й день після 
лазерного хетчінгу на 3-й день, який створює отвір діаметром 
25–30 мкм у променистій оболонці (zona pellucida), що дає 
можливість частині цих клітин вийти на зовні. Клітини роз-
тягують під час біопсії та піпетують і відокремлюють лазе-
ром. Оскільки під час такої біопсії видаляють тільки клітини 
тропотектодерми, вважається, що біопсія бластоцисти менше 
шкодить ембріону, ніж біопсія на 3-ю добу культивування 

(біопсія бластомера). Трофектодермальна біопсія має перева-
ги у тому числі і тому, що дає змогу отримати декілька клітин. 
Це може бути корисним для встановлення рівнів мозаїцизму 
або коли генетичний аналіз виконують методом ПЛР з метою 
виявлення мутацій певних генів. Метод дозволяє візуалізу-
вати усі 46 метафазні хромосоми. У весь зразок геному амплі-
фікують за допомогою випадкових праймерів і маркують од-
ним кольором, а звичайний еталонний зразок посилюють та 
маркують іншим кольором. Ці зразки потім використовують 
як зонди для гібридизації на звичайних метастазових хромо-
сомних пластинах. За допомогою програмного забезпечення 
для оброблення зображень може бути виявлено дублювання 
або видалення, а також незбалансовані структурні відміннос-
ті між звичайним еталонним і тестовими зразками. 

Для стимуляції донорів ооцитів застосовували короткий 
протокол з антагоністами гонадотропних рилізинг-гормонів. 
Для контрольованої стимуляції яєчників використовували 
новий гормональний препарат для лікування безплідності, 
що належить до нового класу рекомбінантних гонадотропінів 
пролонгованої дії – корифолітропін-a. Особливістю цієї мо-
лекули є вдвічі більший період напіввиведення порівняно зі 
стандартним рекомбінантним ФСГ. Ця властивість дозволяє 
ініціювати та підтримувати мультифолікулярний ріст про-
тягом 7 днів після одноразової підшкірної ін’єкції. Згідно з 
даними літератури, корифолітропін-a у дозі 150 мкг ініціює 
у середньому трохи сильнішу відповідь яєчників порівняно 
з добовою щоденною дозою ФСГ 200 МО, що дозволило ви-
користовувати препарат з метою КСЯ у поганих відповіда-
чів у поєднанні з додатковими дозами ФСГ та антагоністами 
ГнРГ для спрощення дизайну схеми стимуляції, мінімізації 
кількості ін’єкцій та скорочення тривалості циклу. В окремих 
випадках було застосовано щоденні ін’єкції рекомбінантно-
го ФСГ у дозі 200 МО з подальшою корекцією дози залеж-
но від реакції на стимуляцію. Уведення антагоністів ГнРГ 
починали на 5-й або 6-й день циклу оваріальної стимуляції 
(приблизно через 96–120 год після початку стимуляції) або з 
моменту досягнення фолікулом/фолікулами розміру 14 мм. 
Уведення антагоністів ГнРГ продовжували протягом усього 
періоду введення рекомбінантного ФСГ, включаючи день ін-
дукції фінального дозрівання яйцеклітин. Тригер фінального 
дозрівання ооцитів вводили через 24–48 год після останньої 
ін’єкції рФСГ або рФСГ та рЛГ та за 34–38 год до отриман-
ня яйцеклітин (пункції). КСЯ з антагоністами ГнРГ можна 
розглядати як протокол первинної профілактики синдрому 
гіперстимуляції яєчників (СГЯ) у пацієнток з групи ризику 
розвитку СГЯ, до якої належать донори ооцитів. Як тригер 
овуляції було застосовано а-ГнРГ у дозі 0,2 мг підшкірно. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Отже, у результаті проведеного дослідження встановлено, 
що у донорів ооцитів всього виявлено генетичних відхилень 
у 2015 р. 0%, у 2016 р. – 12,9%, у 2017 р. – 10,29%, у 2018 р. (з 
січня до вересня) – 5,71%; усього у період з 2015 до 2018 р. у 
середньому 8,97%. У даному випадку частота носійства мута-
цій серед донорів ооцитів клініки «Айвімед» за 2015–2018 рр. 
становила 3,45%, що збігається із загальнопопуляційною час-
тотою. Синдром носійства алелів із зони ризику і премутації 
ламкої Х-хромосоми (синдром Мартіна–Белла) у донорів 
ооцитів становив 1,38%. Частота гетерозиготних носіїв гена 
муковісцидозу у донорів клініки «Айвімед» становила 2,76%, 
що корелює з популяційними частотами. В одному випадку 
спостерігалось гетерозиготне носійство як гена муковісцидо-
зу, так і спінально-м’язової атрофії. На сьогодні не виявлено 
носіїв фенілкетонурії серед донорів ооцитів. Також не було 
виявлено носіїв мутації нейросенсорної туговухості у дослі-
джуваній популяції жінок. Хромосомні аномалії під час до-
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слідження каріотипу (числа і структури хромосом) у донорів 
ооцитів були виявлені в 1,38% (табл. 1).

У разі виявлення будь-яких генетичних відхилень у жінок, 
які були кандидатами на участь у програмах донації ооцитів, 
пацієнток було поінформовано про виявлену патологію, надано 
рекомендації щодо обстеження їхніх партнерів або чоловіків та 
дітей. Таких жінок виключали з подальшої участі у програмі.

Проведене медико-соціальне обстеження жінок, які звер-
нулись з приводу участі у програмі донації ооцитів. Проведено 
визначення сімейного статусу, освіти, а також дослідження ре-
продуктивної функції: кількість вагітностей та пологів тощо. 

Отже, середній вік донорів ооцитів становив 26,7±5,2 року, а 
саме: віком 20–25 років – 29 (20,7%) осіб; 26–30 років – 96 (68,6%), 
30–32 роки – 15 (10,7%). Тобто, переважна більшість донорів 
ооцитів перебувала у віковій категорії 26–30 років. Щодо осно-
вної групи жінок, то переважна більшість була віком 40–46 років, 
а саме: 58 (20,8%) пацієнток належали до старшої вікової групи та 
16 (5,8%) були віком до 42 років, тобто середній вік пацієнток, що 
лікувалися з приводу безплідності, становив 38,6±3,9 року.

Під час вивчення показника місця проживання встанов-
лено, що переважна більшість донорів ооцитів була пред-
ставлена жительками села – 81 (57,86%) випадок, тоді як 
кількість міських жительок становила 59 (42,14%) жінок. Це 
суттєво відрізняється від ситуації з пацієнтками основної 
групи (поганими відповідачами), де переважну більшість ста-
новили жительки міста – 78,4%. 

Рівень освіти донорів ооцитів також відрізнявся від такого 
у пацієнток–поганих відповідачів. Вищу освіту донори ооцитів 
мали у 26 (18,57%) випадках. Переважна більшість мала серед-
ню спеціальну освіту – 74 (52,86%) жінки. У 24 (17,14%) випад-
ках фіксували тільки середню освіту. Така структура освітнього 
рівня також суттєво відрізняється від рівня та структури освіти 
у жінок досліджуваної популяції. Привертає увагу, що більшість 
жінок основної групи були достатньо освічені – 221 (79,4%) па-
цієнтка мала вищу освіту, з них 74 (26,5%) – другу вищу освіту 
та 16 (5,8%) навіть учений ступінь; лише у 57 (20,6%) пацієн-
ток рівень освіти не перевищив середню спеціальну. У дослі-
джуваній групі донорів ооцитів працює переважна більшість 
жінок – 128 (91,43%). За структурою зайнятості – 40 (28,57%) 
жінок працювали за робочими спеціальностями, вчителями, 
медичними працівниками; економістами – 61 (43,57%) жінка 
та 27 (19,29%) жінок працювали у сфері обслуговування. Доля 
жінок, які були домогосподарками, становила 8,57% (12 жінок). 

Порівнюючи структуру зайнятості донорів ооцитів зі 
структурою зайнятості пацієнток основної групи, можна по-
мітити суттєву різницю, що пов’язана насамперед з різною 
структурою освіти. Більшість жінок основної групи працю-
ють, а саме – 225 (80,9%) пацієнток, при цьому переважна 
їхня кількість є службовцями – 184 (66,2%) пацієнтки, а міс-
ця їхньої праці достатньо різноманітні та відповідають тра-

диційній структурі жіночої зайнятості (медичні працівники, 
педагоги, економісти, інженери тощо), у 41 (14,7%) випадку 
пацієнтки працювали за робочими спеціальностями та лише 
53 (19,1%) жінки були домогосподарками.

Серед донорів ооцитів у шлюбі перебували 42,14% жінок. 
Більшість були або розлучені, або ніколи не були одружені. 
За кількістю дітей у середньому на одну жінку припадало 1,5 
дитини. Переважна більшість мала одну дитину – 87 (62,14%) 
жінок; 39 (27,86%) жінок мали 2 дитини та лише 14 (10%) па-
цієнток мали 3 або більше дітей. Така демографічна ситуація 
є дещо кращою, ніж середньостатистична, але ця різниця є 
штучною, адже брати участь у програмах донації ооцитів 
згідно з нормативними документами МОЗ України можуть 
тільки жінки, які мають щонайменше одну здорову дитину. 

Під час проведення анкетування з приводу причин учас-
ті донорів ооцитів у програмі було визначено, що структура 
мотивації дещо відрізнялась: 59% – альтруїзм + фінанси; 
28% – фінанси; 7% – основна мотивація – бажання допомог-
ти (альтруїзм); 4% – альтруїзм, допомога родичам, друзям; 
можливість обстеження та лікування – 2%. З емоційного 
погляду, більшість донорів ооцитів оцінювали себе як по-
зитивних, альтруїстичних людей. Переважна більшість до-
норів ооцитів щиро бажала реципієнтам досягти успіху у 
лікувальних програмах.

Отже, аналіз результатів медико-соціального анкетуван-
ня дозволив виявити відмінності у показниках соціально-
економічного, сімейного положення жінок досліджуваних 
груп та донорів ооцитів, продемонстрував суттєву різницю у 
рівнях освіти та відповідно зайнятості жінок. 

Під час вивчення менструальної функції встановлено, 
що середній вік настання менархе у жінок-донорів становив 
12,8±1,3 року, що статистично не відрізнялось від початку 
менструальної функції у досліджуваній популяції (поганих 
відповідачів). При цьому раннє менархе у віці 11–12 років 
відзначили 15,71% ( n=22) жінок, у віці 13–14 років – 65% 
(n=91), пізнє менархе у віці 15–16 років визначено у 19,29% 
(n=27) пацієнток основної групи. Аналіз менструальної функ-
ції засвідчив, що більшість пацієнток з безплідністю основної 
групи мали регулярний менструальний цикл – 46 (62,1%), 
при цьому регулярний менструальний цикл фіксували пе-
реважно у жінок віком до 42 років з тривалістю 28–30 діб 
– 39 (52,7%), у групі жінок віком 42–46 років у 28 (37,9%) 
пацієнток спостерігалися порушення менструального циклу 
з перевагою його скорочення до 22–24 діб, при цьому у даній 
віковій групі значно частіше діагностували олігоменорею – у 
9 (12,1%) та аномальні маткові кровотечі – у 4 (5,4%) жінок.

У подальшому пацієнтки–донори ооцитів були проспек-
тивно рандомізовані на дві групи на підставі режиму стиму-
ляції яєчників: 1-а група – 106 пацієнток, у яких обрано про-
токол з використанням корифолітропіну-a протягом перших 

Таблиця 1
Виявлення мутацій генів та аномалій каріотипу в популяції донорів ооцитів клініки «Айвімед» за 2014–2018 рр.

Кількість пацієнтів СМА FrAX МВ ФКУ
Нейросенсорна 

туговухість
Каріотип

2015 р.

6 N N N N N N

2016 р.

31 2 (6,45%) N 2 (6,45%) N N N

2017 р.

68 3 (4,41%) N 2 (2,94%) N N 2 (2,94%)

2018 р. (01-07)

35 N 2 (5,7%) N N N N

2015–2018 рр.

140 5 (3,45%) 2 (1,38%) 4 (2,76%) N N 2 (1,38%)
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7 днів стимуляції, а потім рекомбінантного ФСГ у протоколі з 
антагоністами ГнРГ; 2-а група – 34 пацієнтки, які отримували 
щоденні ін’єкції ФСГ у протоколі з антагоністами ГнРГ. 

Схеми раціонального використання корифолітропіну-a 
представлені у табл. 2.

Досліджуючи ефективність запропонованих схем для 
донорів ооцитів, було проаналізовано результат стимуляції, 
кількість отриманих ооцитів, дроблення ембріонів, а також 
показники вагітності та імплантації. Так, середній вік, ІМТ 
та рівень АМГ не відрізнялись в обох групах донорів ооци-
тів. Аналізуючи схеми введення рекомбінінтного ФСГ, мож-
на помітити достовірну різницю загальної дози ФСГ, що 
була нижчою у випадку застосування корифолітропіну-a 
порівняно зі щоденними ін’єкціями рФСГ. Інші показники, 
хоча і були дещо вищими, достовірно не відрізнялись в обох 
групах (табл. 3).

Зіставлення ембріологічних показників в обох групах до-
норів ооцитів також не встановило достовірної різниці між 
двома режимами застосування ФСГ (табл. 4).

Окремо хотілося б зупинитись на результатах досліджен-
ня ембріонів, що було отримано у рамках проведення донації 
оцитів, на наявність анеуплоїдій. Відсоток еуплоїдних ембрі-
онів становив 52,31%. Найчастіше спостерігались аномалії за 
такими хромосомами: 13, 15, 16, 18, 19, 21, 22-й та статевими. 
Частота хромосомно аномальних ембріонів підвищувалась 
також зі збільшенням віку батька понад 50 років. Так, серед-
ній відсоток генетично аномальних ембріонів, у яких серед-
ній вік батька становив 56,72±4,37 року, був вищий – 71,45%. 
Зважаючи на невелику кількість таких випадків (n=14), 
різниця не була статистично достовірною. Під час вивчення 
частоти настання вагітності серед жінок, що проходили ліку-

вання за програмою донації ооцитів, то у пацієнток, у яких 
застосовували генетично тестовані ооцити, результативність 
виявилась на 10% кращою, ніж у групі жінок, де перенесення 
відбувалося без застосування ПГД.

ВИСНОВКИ
Отже, підсумовуючи результати проведеного досліджен-

ня, встановлено, що середній вік донорів ооцитів статистично 
вірогідно менший (26,7±5,2 року проти 38,6±3,9 року у паці-
єнток–поганих відповідачів). Це дозволяє їм брати участь у 
програмах ДРТ у зв’язку із задовільним оваріальним резер-
вом та оптимальною відповіддю на КСЯ.

Пацієнтки–донори ооцитів в основному представлені 
жительками села – 57,86% із середньою спеціальною освітою 
– 52,86% та переважно тими, хто працює, – 91,43%, що статис-
тично вірогідно відрізняється за представленими показника-
ми від показників жінок основної групи.

Щодо використаних протоколів, то результати про-
ведення порівняльної характеристики застосування різ-
них схем КСЯ демонструють, що стимуляція яєчників з 
корифолітропіном-a є настільки ж ефективною, як щоденна 
ін’єкція рекомбінантного ФСГ у пацієнток–донорів ооцитів. 
Стосовно сприйняття пацієнтками протоколів із застосуван-
ням корифолітропіну-a, дослідження доводять кращу пере-
носимість порівняно з традиційними протоколами. 

Застосування ФСГ пролонгованої дії має таку саму ефек-
тивність, як і традиційні протоколи КСО, а саме – щодо кіль-
кості отриманих ооцитів та ембріонів у результаті контро-
льованої стимуляції яєчників, а також частоти вагітності на 
цикл та на перенесення, однак у той самий час потребує ста-
тистично вірогідно меншої дози введення додаткового ФСГ. 

Таблиця 2
Схема призначення корифолітропіну-a у донорів ооцитів

Таблиця 3 
Порівняльна характеристика запропонованих схем КСЯ у жінок-донорів ооцитів

Таблиця 4 
Порівняльна характеристика ембріологічних показників у жінок–донорів ооцитів залежно від схем КСЯ

Призначення Корифолітропін-a, мкг Додатковий ФСГ, МО Антагоніст ГнРГ

Донори ооцитів  
(АМГ > 2,1 нг/мл)

150 200
Стандартна – з 6-го дня стимуляції або 

за наявності фолікула >14 мм

Показник
1-а група

(корифолітропін-α), n=106
2-а група (щоденний 

рекомбінантний ФСГ), n=34
Р

Середній вік 26,6±5,2 26,7±4,2 >0,05

Середній індекс маси тіла, кг/м2 21,2±3,9 21,5±4,1 >0,05

Середній АМГ 2,34±0,75 2,28±0,65 >0,05

Середня тривалість стимуляції 9,5±0,04 9,7±0,05 >0,05

Середня додаткова доза ФСГ 
після 7-го дня, МО

625±65,7 875±90,2 <0,05

Середня кількість ооцитів 26,93±0,38 24,78±0,42 >0,05

Середня кількість МІІ 21,93±0,17 19,85±0,21 >0,05

Показник
1-а група

(корифолітропін-α), n=106
2-а група (щоденний 

рекомбінантний ФСГ), n=34
Р

Запліднення, %
(2pn)

18,13 (82,67%) 16,49 (83,12%) >0,05

Дроблення,% 17,40 (96,01%) 16,04 (97,3%) >0,05

Кількість бластоцист, % 9,52 (52%) 8,67 (52,5%) >0,05

Бластоцист відмінної якості 6,4 (35,3%) 6,2 (37,5%) >0,05

Кількість ембріонів на 
перенесення

1,4 (7,7%) 1,4 (8,4%) >0,05

Частота настання вагітності,% 62 63,1 >0,05
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Донация ооцитов как метод лечения беcплодия 
у плохих ответчиков в клинике вспомогательных 
репродуктивных технологий
Г.в. стрелко, в.в. уланова, о.а. Фесай

Цель исследования: сравнение показателей пациенток–плохих 
ответчиков и доноров ооцитов с изучением эффективности ис-
пользования у них корифоллитропина-α в схемах контролирован-
ной стимуляции яичников (КСЯ) с антагонистами гонадотропин-
рилизинг-гормона (ГнРГ).
Материалы и методы. Проведен анализ основных клинических харак-
теристик пациенток выделенных групп, а именно: возрастная категория, 
социальный статус, уровень образования, структура мотиваций участия 
в программах вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) и 
т.д. Проанализорована эффективность схемы КСЯ с использованием 
пролонгированного фолликулостимулирующего гормона (ФСГ) в про-
токоле с антагонистами ГнРГ в сравнении с ежедневным введением ре-
комбинантного ФСГ в программах КСЯ у доноров ооцитов.
Результаты. Выявлено статистически вероятную разницу в воз-
растном составе пациенток выделенных групп, отличия социального 
статуса, уровня образования и т.д. Доказано, что стимуляция яичников 
с корифоллитропином-α является столь же эффективной, как и еже-
дневная инъекция рекомбинантного ФСГ, для КСЯ у доноров ооци-
тов. Кроме того, восприятие пациентами протоколов с использованием 
корифоллитропина-α доказывает лучшую переносимость по сравне-
нию с традиционными протоколами и в связи с меньшим количеством 
инъекций, что снижает вероятность досрочного прекращения лечения.
Заключение. Применение ФСГ продленного действия имеет такую 
же эффективность, как и традиционные протоколы КСЯ, по коли-
честву полученных ооцитов и эмбрионов, а также частоте беремен-
ности на цикл и на перенос, однако в то же время требует статисти-
чески вероятно меньшей дозы введения данного гормона.
Ключевые слова: плохие ответчики, доноры ооцитов, контролиру-
емая стимуляция яичников, корифоллитропин-α.

egg donation as a method  
of the treatment of infertility of poor  
responder`s in art clinic
G.v. Strelko, v.v. Ulanova, o.A. fesay

The objective: сomparative characteristics of patients – poor 
responders and egg donors with the study of the effectiveness of 
corypholitropin-α in the schemes of controlled ovarian stimulation 
with GnRH antagonists protocols.
Materials and methods. The analysis of the main clinical characteristics 
of the patients in the selected groups, age category, social status, 
level of education, structure of motivations for participation in ART 
programs, etc., was carried out. The effectiveness of the scheme of 
controlled ovarian stimulation using prolonged FSH in the protocol 
with antGNRH was analyzed in comparison with the daily injections 
of recombinant FSH into the controlled ovarian stimulation programs 
in egg donors.
Results. A statistically significant difference was found in the age of 
the patients in the selected groups, differences in social status, level 
of education, etc. It has been proven that ovarian stimulation with 
corypholitropin-α is as effective as daily injection of recombinant 
FSH for controlled ovarian stimulation from egg donors. In addition, 
patient perception of protocols using сorifollitropina-α proves better 
tolerability compared to traditional protocols, due to fewer injections, 
which reduces the likelihood of early termination of treatment.
Conclusion. The use of prolonged-action FSH has the same efficacy as 
the traditional protocols of controlled ovarian stimulation in terms of 
the number of oocytes and embryos obtained, as well as the frequency 
of pregnancy per cycle and transfer, but at the same time demonstrates 
a statistically lower dose of FSH.

Key words: poor responders, egg donors, controlled ovarian stimulation, 
corypholitropin-α.
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Пренатальное и перинатальное тестирование  
на ВИЧ
Мнение комитета экспертов Американского колледжа акушеров и гинекологов
Номер 752 (Заменяет мнение Комитета № 635, июнь 2015 г.) 
Комитет по акушерской практике 
Рабочая группа экспертов по вИЧ 
Сокращенный вариант. Адаптировано – С.А. Шурпяк

Рекомендации
Учитывая огромные успехи в профилактике перина-

тальной передачи вируса иммунодефицита человека (ВИЧ), 
очевидно, что раннее выявление и лечение всех беременных 
с ВИЧ является наилучшим способом предотвращения нео-
натальной инфекции, а также улучшения здоровья женщин. 
Поэтому Американский колледж акушеров и гинекологов 
дает следующие рекомендации:

• Тестирование на ВИЧ рекомендуется всем женщинам, 
ведущим активную половую жизнь, или женщинам, которые 
употребляют внутривенные наркотики, и оно должно быть 
рутинным компонентом пренатальной и перинатальной по-
мощи.

• Тестирование на ВИЧ с использованием метода исклю-
чения, которое в настоящее время разрешено во всех юрис-
дикциях в Соединенных Штатах, должно быть рутинным 
компонентом ухода за женщинами перед наступлением и как 
можно раньше после наступления беременности.

• Повторное тестирование на ВИЧ в третьем триместре, 
предпочтительно до 36 недель беременности, рекомендуется 
для беременных с первоначальным отрицательным тестом на 
антитела к ВИЧ, которые: 

– подвергаются высокому риску заражения ВИЧ; 
– лечатся в учреждениях с инфицированием ВИЧ у 

беременных, по меньшей мере, 1 на 1000 в год; 
– заключены в тюрьму; 
– проживают в округах с повышенной распространеннос-

тью ВИЧ; 
– у которых есть признаки или симптомы, соответству-

ющие острой ВИЧ-инфекции (например, лихорадка, лим-
фаденопатия, кожная сыпь, миалгии, артралгии, головная 
боль, оральные язвы, лейкопения, тромбоцитопения или 
повышение уровня трансаминазы).

Важно отметить, что для женщин, которые ранее не тес-
тировались во время беременности или чей ВИЧ-статус не-
известен, следует проводить экспресс-диагностику во время 
родов или в течение ближайшего послеродового периода с 
использованием метода исключения. Результаты должны 
быть доступны 24 часа в сутки и в течение 1 часа.

• Если экспресс-тест на ВИЧ при родах положителен, 
должна быть немедленно инициирована антиретровирусная 
профилактика, не дожидаясь результатов дополнительных 
тестов.

• Если диагноз ВИЧ-инфекции установлен, женщина 
должна быть направлена к специалистам по лечению ВИЧ-
инфекции для оказания постоянной медицинской помощи.

Введение
Центры по контролю и профилактике заболеваний (CDC) 

сообщают, что ежегодно в Соединенных Штатах ВИЧ диаг-
ностируют у порядка 40 000 человек. С 2011 по 2016 год еже-
годное число диагнозов и частота случаев диагностики ВИЧ-
инфекции в Соединенных Штатах оставались стабильными 
[1, 2]. Эти новые ВИЧ-инфицированные включают примерно 

99 младенцев, инфицированных передачей от матери к ребен-
ку (по вертикали) [2]. Комбинированная антиретровирусная 
терапия может снизить этот риск до 1–2% или менее, если ма-
теринская вирусная нагрузка поддерживается на уровне 1000 
копий/мл или менее, независимо от способа родоразрешения 
или продолжительности или разрывов мембран перед рода-
ми [3]. Даже профилактические мероприятия во время родов, 
профилактика для новорожденных в течение 24–48 часов по-
сле родов или и то, и другое могут существенно снизить уро-
вень инфицирования у младенцев [4, 5]. 

Кроме того, новые данные свидетельствуют о том, что ран-
нее начало антиретровирусной терапии полезно для людей, 
инфицированных ВИЧ, и снижает частоту передачи инфек-
ции половым путем партнерам, которые не инфицированы 
[6, 7]. Поэтому крайне важно своевременно выявлять 
беременных, инфицированных ВИЧ, с тем, чтобы можно 
было принять меры для снижения риска передачи ВИЧ от 
матери к ребенку, а также для оптимизации их собственно-
го здоровья. Тестирование на ВИЧ с использованием метода 
исключения, которое в настоящее время разрешено во всех 
юрисдикциях Соединенных Штатов, должно быть рутинным 
компонентом ухода за женщинами перед наступлением и как 
можно раньше после наступления беременности [8]. Важно 
отметить, что для женщин, которые ранее не тестировались 
во время беременности или чей ВИЧ-статус неизвестен, сле-
дует проводить экспресс-диагностику во время родов или в 
течение ближайшего послеродового периода с использовани-
ем метода исключения. Результаты должны быть доступны 
24 часа в сутки и в течение 1 часа.

Эволюция тестирования на ВИЧ
Традиционный алгоритм диагностики ВИЧ, который 

включает в себя тест на скрининг реактивных антител с 
последующим подтверждением методом вестерн-блот, су-
ществует уже более 20 лет. Однако при разработке новых 
тестов на ВИЧ в настоящее время пересматриваются 
алгоритмы тестирования, чтобы более точно идентифици-
ровать людей, инфицированных ВИЧ [8, 9]. Предыдущие 
рекомендации описывали использование только тестов на 
антитела к ВИЧ. Обновленные рекомендации включают 
тесты на ВИЧ-антигены и нуклеиновую кислоту ВИЧ, по-
тому что обследования групп населения с высоким риском 
ВИЧ-инфицирования показывают, что тестирование толь-
ко на антитела может упустить значительную долю ВИЧ-
инфицированных, которые обнаруживаются вирусологи-
ческими исследованиями. Эти новые алгоритмы подчерки-
вают полезность тестирования на РНК ВИЧ, особенно при 
ранней стадии инфекции, когда есть расхождение между 
первоначальным и подтверждающим тестированием или и 
то, и другое [9].

Пренатальное тестирование на ВИЧ
Тестирование на ВИЧ рекомендуется всем женщи-

нам, ведущим активную половую жизнь, или женщинам, 
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которые употребляют внутривенные наркотики, и должно 
быть рутинным компонентом пренатальной и перинаталь-
ной помощи. Тестирование на ВИЧ с использованием ме-
тода исключения, которое в настоящее время разрешено во 
всех юрисдикциях в Соединенных Штатах, должно быть 
рутинным компонентом ухода за женщинами перед наступле-
нием и как можно раньше после наступления беременности. 
Все женщины должны пройти скрининг на ВИЧ-инфекцию 
до беременности. Все ВИЧ-отрицательные женщины должны 
быть проверены как можно раньше во время каждой беремен-
ности с использованием метода исключения [8]. Это должно 
включать использование более современного рекомендован-
ного теста на антитело-антиген. Скрининг следует проводить 
после того, как женщины будут уведомлены о том, что скри-
нинг на ВИЧ рекомендуется всем беременным пациентам и 
что они будут проходить тест на ВИЧ как часть обычной па-
нели пренатальных тестов, если не откажутся от него. Ни одна 
женщина не должна тестироваться без ее ведома; однако для 
тестирования на ВИЧ не требуется никаких дополнительных 
процедур или письменной документации на информирован-
ное согласие, кроме того, что требуется для других обычных 
пренатальных тестов. Беременным должна быть предостав-
лена устная или письменная информация о ВИЧ, которая 
включает объяснение схемы ВИЧ-инфекции, описание дей-
ствий, которые могут снизить риск передачи ВИЧ от матери 
ребенку, значения положительных и отрицательных резуль-
татов теста и возможность задавать вопросы и отказаться от 
тестирования. Если пациент отказывается от тестирования 
на ВИЧ, это должно быть задокументировано в медицинской 
карте и не должно влиять на доступ к медицинской помощи. 
Кроме того, акушер-гинеколог или другой акушер-провай-
дер должны обсудить и рассмотреть причины, по которым 
пациент отказывается от теста на ВИЧ. Например, женщина, 
которая отказывается от теста на ВИЧ, потому что она прохо-
дила его с отрицательным результатом, должна быть проин-
формирована о важности повторного тестирования во время 
каждой беременности [10]. 

Американский колледж акушеров и гинекологов, Амери-
канская академия педиатрии [11] и CDC [10] рекомендуют 
проводить тестирование на ВИЧ методом исключения для 
всех беременных. Акушерские и гинекологические учрежде-
ния должны знать и соблюдать законодательные требования 
своих штатов по перинатальному скринингу. Национальный 
консультационный центр врачей-клиницистов по ВИЧ/
СПИДу в Калифорнийском университете в Сан-Франциско 
ведет онлайн-сборник государственных законов о тестирова-
нии на ВИЧ, и этот список может быть полезным ресурсом 
для тех, кто хочет понять их положения (см. Раздел «Допо-
лнительная информация»).

Роль экспресс-тестирования на ВИЧ  
в акушерстве

Экспресс-тест на ВИЧ – это обследование на ВИЧ с 
быстродоступными результатами, в идеале в течение 1 часа. 
Экспресс-тесты включают тесты, проводимые вне лаборато-
рии (например амбулаторные или во время родов), а также 
тестирование, проводимое в лаборатории, включая экспресс-
серологическое тестирование. Акушеры-гинекологи или 
другие службы могут использовать экспресс-тестирование в 
качестве стандартного амбулаторного теста, а также должны 
использовать экспресс-тестирование при родах. 

Отрицательный результат быстрого теста является окон-
чательным при отсутствии недавних контактов с ВИЧ или 
подозрения на раннюю ВИЧ-инфекцию (в этом случае мо-
жет потребоваться тестирование нуклеиновой кислоты). Ре-
активный результат быстрого теста не является окончатель-
ным и должен быть подтвержден дополнительным тестом. 

Результаты экспресс-теста, как правило, будут доступны в 
течение того же клинического визита. Акушеры-гинекологи 
или другие службы, которые используют эти тесты, должны 
быть готовы к консультированию беременных в день тести-
рования, если результаты экспресс-теста являются реактив-
ными. Беременным с реактивными результатами экспресс-
теста следует объяснить значение этих предварительных 
положительных результатов и необходимость их подтверж-
дения. Если результаты экспресс-теста и дополнительного 
теста являются несоответствующими, рекомендуется тест на 
РНК ВИЧ [9].

Любая женщина, которая поступает в родильное учреж-
дение с недокументированным ВИЧ-статусом во время те-
кущей беременности, должна пройти обследование с помо-
щью экспресс-теста на ВИЧ (если она не откажется), чтобы 
иметь возможность начать профилактику до родов при 
необходимости [10]. Если экспресс-тест при родах является 
реактивным, рекомендуется немедленно начать антиретро-
вирусную профилактику для матери и новорожденного, не 
дожидаясь результатов дополнительных тестов. Вся анти-
ретровирусная профилактика должна быть прекращена, если 
дополнительные тесты, согласованные с приведенными реко-
мендациями, являются отрицательными [12].

Как описано в Руководстве по перинатальному уходу 
(восьмое издание, Американская академия педиатрии) ново-
рожденные), рожденные женщинами с неизвестным ВИЧ-
статусом, должны пройти тестирование на ВИЧ как можно 
скорее после рождения [13]. Однако акушеры-гинекологи или 
другие провайдеры должны признать, что поскольку результа-
ты новорожденных просто отражают материнский статус, это 
обследование фактически лишает женщин возможности отка-
заться от теста, делая тест на ВИЧ обязательным.

Обычные этические возражения против обязательного 
тестирования в этом обстоятельстве сбалансированы теми 
преимуществами, которые дают новорожденным ранняя ди-
агностика и лечение. Хотя выявление материнского ВИЧ-
статуса и является следствием тестирования новорожденно-
го, это не основная цель, которой является оценка здоровья 
новорожденного. Независимо от протокола тестирования или 
парадигмы женщины должны быть проинформированы обо 
всех тестах, проведенных с их новорожденными, и должны 
быть предоставлены ресурсы для надлежащего и оперативно-
го лечения женщин и новорожденных на основе результатов. 
Для выявления ВИЧ-статуса рекомендуется тестирование на 
ВИЧ для младенцев и детей, находящихся в приемной семье 
и усыновленных, для которых статус ВИЧ-инфекции у мате-
рей неизвестен. Кроме того, если женщины недоступны для 
тестирования, их новорожденные должны пройти ускорен-
ное тестирование на ВИЧ [8].

Повторное тестирование на ВИЧ  
в третьем триместре

Повторное тестирование на ВИЧ в третьем триместре, 
предпочтительно до 36 недель беременности, рекомендуется 
для беременных с первоначальным отрицательным тестом 
на антитела к ВИЧ, которые подвергаются высокому риску 
заражения ВИЧ; которые лечатся в учреждениях с инфици-
рованием ВИЧ у беременных, по меньшей мере, 1 на 1000 
в год; которые заключены в тюрьму; которые проживают в 
округах с повышенной распространенностью ВИЧ; или у 
которых есть признаки или симптомы, соответствующие ост-
рой ВИЧ-инфекции (например, лихорадка, лимфаденопатия, 
кожная сыпь, миалгии, артралгии, головная боль, оральные 
язвы, лейкопения, тромбоцитопения или повышение уровня 
трансаминазы) [14]. При подозрении на острую инфекцию в 
дополнение к стандартным тестам на антитела к ВИЧ следует 
использовать тест на РНК ВИЧ в плазме.
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Беременные с высоким риском заражения вИЧ вклю-
чают [10]:

• тех, у кого в течение года были диагностированы другие 
заболевания, передающиеся половым путем;

• тех, кто являются потребителями инъекционных нарко-
тиков или чьи сексуальные партнеры являются потребителя-
ми инъекционных наркотиков;

• тех, кто оказывает сексуальные услуги за деньги или за 
наркотики;

• женщин с новым сексуальным партнером;
• тех, кто имеет более одного сексуального партнера во 

время этой беременности или половых партнеров, которые, 
как известно, инфицированы ВИЧ или подвергаются 
высокому риску заражения ВИЧ.

Сообщение результатов тестирования на ВИЧ
Если результаты теста на ВИЧ положительные, па-

циент должен получить их лично. С пациентом должны 
быть обсуждены последствия ВИЧ-инфекции и риски вер-
тикальной и горизонтальной передачи. Дополнительные 
лабораторные исследования, включая определение количе-
ства CD4+; вирусную нагрузку; тестирование на антиретрови-
русную резистентность; на наличие антител к вирусу гепатита 
С, поверхностный антиген гепатита В и вирусную нагрузку; 
тестирование на гепатит А с использованием теста на анти-

тела для иммуноглобулина G для женщин, инфицированных 
гепатитом В, и тех, кто еще не получил вакцину против ге-
патита А; полный анализ крови с определением количества 
тромбоцитов и базовых биохимических показателей полезно 
провести до назначения антиретровирусной терапии. Если 
диагноз ВИЧ-инфекции установлен, женщина должна быть 
направлена для оказания постоянной медицинской помощи 
к специалистам по лечению ВИЧ-инфекции. Конкретные ре-
комендации по использованию антиретровирусных препара-
тов у беременных, инфицированных ВИЧ, доступны на сайте 
www.aidsinfo.nih.gov и часто обновляются. Кроме того, паци-
ент должен быть проинформирован о важности уведомления 
своих сексуальных партнеров об их контакте с ВИЧ и важ-
ности тестирования на ВИЧ для любого сексуального парт-
нера. Уведомление партнеров может быть сложным для па-
циентов и женщин, поскольку в некоторых случаях женщины 
сталкиваются с возможностью подвергнуться остракизму со 
стороны своих родных, друзей и сообщества или подвергают-
ся насилию со стороны интимных партнеров [15]. CDC пред-
лагает руководство для проведения такого уведомления [16]. 
Акушеры-гинекологи или другие специалисты должны знать 
и соблюдать законодательные требования своих государств 
относительно уведомления партнеров и раскрытия результа-
тов тестирования на ВИЧ другим, включая педиатра младен-
ца (www.cdc.gov/hiv/policies/law/states).
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ACOG COMMITTEE OPINION

Роды и ведение родов  
у ВИЧ-инфицированных женщин 
Мнение комитета экспертов Американского колледжа акушеров и гинекологов
Номер 751 (Заменяет мнение Комитета № 234, май 2000 г.) 
комитет по акушерской практике 
рабочая группа экспертов по вИЧ
Сокращенный вариант. Адаптировано – С.А. Шурпяк

Рекомендации

Американский колледж акушеров и гинекологов дает сле-
дующие рекомендации:
• Проведенные и продолжающиеся исследования по-

казали, что лечение беременных, инфицированных ВИЧ, 
с помощью комбинированной антиретровирусной терапии 
(cART) может снизить риск инфицирования ребенка от 
матери до 1–2% или ниже, если материнская вирусная на-
грузка составляет 1000 копий/мл или менее, не зависит от 
способа родоразрешения или продолжительности разрывов 
мембран перед родами.

• Женщины должны получать антиретровирусную тера-
пию во время беременности в соответствии с принятыми в 
настоящее время рекомендациями для взрослых. Уровни ри-
бонуклеиновой кислоты (РНК) плазмы ВИЧ у беременных 
должны контролироваться при начальном пренатальном ви-
зите, через 2–4 недели после начала (или изменения) схем ле-
чения препаратами; ежемесячно до тех пор, пока РНК не пе-
рестанет обнаруживаться; а затем, по крайней мере, каждые 3 
месяца во время беременности.

• Беременным женщинам, инфицированным ВИЧ, у 
которых вирусная нагрузка составляет более 1000 копий/
мл при родах или незадолго до них, независимо от антире-
тровирусной терапии или с неизвестным уровнем вирусной 
нагрузки следует рекомендовать плановое кесарево сечение 
на 38-й неделе беременности, чтобы снизить риск передачи 
инфекции от матери к ребенку. Эти пациенты также должны 
получать внутривенно зидовудин (ZDV), в идеале за 3 часа 
до операции, вначале 1-часовая внутривенная нагрузочная 
доза (2 мг/кг) с последующей непрерывной инфузией в тече-
ние 2 часов (1 мг/кг/час) до момента родов для достижения 
адекватного уровня препарата в крови матери и плода.

Независимо от результатов материнской вирусной на-
грузки до родов планирование ухода и лечения за всеми но-
ворожденными, рожденными ВИЧ-инфицированными жен-
щинам, должно начинаться с поставщиков педиатрических 
услуг, имеющих опыт в инициировании и мониторинге про-
должения профилактики ВИЧ-инфекции для новорожден-
ных и младенцев с повышенным риском. В идеале эта работа 
должна быть выполнена до родов или как можно скорее по-
сле них.

• Некоторые лекарства, используемые для лечения ВИЧ, 
могут серьезно взаимодействовать с медикаментами, исполь-
зуемыми во время родов, в частности с утеротониками. Со-
путствующее использование метилэргометрина или других 
эрготаминов с ингибиторами протеазы или кобицистатом 
или и то, и другое связано с увеличенными вазоконстриктор-
ными ответами.

• Следует уважать выбор пациента при принятии реше-
ния относительно способа родов. Обоснованное решение па-
циента о вагинальных родах, несмотря на то что вирусная на-
грузка выше принятого порога отсечения, следует соблюдать. 

Обратное верно и для обоснованного решения относительно 
кесарева сечения при установлении вирусной нагрузки 1000 
копий/мл или менее.

• Важно отметить, что у женщин, которые ранее не те-
стировались во время беременности или чей ВИЧ-статус не-
известен, следует проводить экспресс-диагностику во время 
родов или в течение ближайшего послеродового периода с 
использованием метода исключения. Результаты должны 
быть доступны 24 часа в сутки и в течение 1 часа.

• Продолжительность разрыва мембран перед родами не 
является независимым фактором риска передачи инфекции 
от матери к ребенку у женщин с надлежащим образом пода-
вленным вирусом и не учитывается при выборе способа ро-
доразрешения.

Введение
Это мнение Комитета пересматривается с целью пред-

оставления обновленных рекомендаций по вопросам на-
блюдения женщин во время беременности и родов с це-
лью предотвращения передачи ВИЧ от матери к ребенку. 
Предотвращение передачи ВИЧ от женщины ее плоду 
или новорожденному является одной из основных целей 
ухода за беременными, инфицированными ВИЧ. Важным 
достижением в этом отношении является то, что прием 
женщинами ZDV во время беременности и родов и в тече-
ние первых 6 недель после родов смог снизить риск пере-
дачи с 25% до 8% [1].

Продолжающиеся исследования передачи ВИЧ от ма-
тери к ребенку установили, что значительное число случаев 
передачи произошло в результате контакта плода с вирусом 
во время родов. Точные механизмы неизвестны. Передача 
могла произойти при трансплацентарной микротрансфузии 
крови матери и плода, зараженной вирусом во время сокра-
щений матки, или при контакте с вирусом в материнских 
цервиковагинальных выделениях и крови при родах. Данные 
также показывают, что риск передачи от матери к ребенку 
пропорционален концентрации вируса в материнской плаз-
ме (то есть вирусной нагрузке). Более ранние исследования 
помогли установить пороговый уровень для вирусной на-
грузки матери (1000 копий/мл или менее), ниже которой 
наблюдаемая частота вертикальной передачи среди 141 пары 
мать–младенец составляла не более 2% [2, 3]. В более позд-
нем исследовании результатов современного лечения ВИЧ-
инфицированных беременных сочетанием продолжения или 
начала лечения с поддержанием низких или неопределяемых 
вирусных нагрузок во время беременностей частота передачи 
вируса от матери к ребенку составляет менее 1% [4]. 

В целом выполненные и продолжающиеся исследования 
показали, что лечение ВИЧ-инфицированных беременных 
с помощью cART может обеспечить 1–2% или меньший 
риск передачи вируса от матери к ребенку, если достигнут 
устойчивый уровень материнской вирусной нагрузки 1000 
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копий/мл или менее, независимо от способа родов или про-
должительности разрыва мембран перед родами.

Роды у ВИЧ-инфицированных женщин
Риск передачи вируса от матери к ребенку у ВИЧ-

инфицированных женщин с высокими вирусными нагрузка-
ми может быть уменьшен путем проведения кесарева сечения 
до начала родов и до разрыва мембран (далее в документе 
называемый плановым кесаревым сечением) в сочетании с 
использованием предварительной антиретровирусной тера-
пии. Ранние исследования взаимосвязи между способом ро-
дов и риском вертикальной передачи дали несогласованные 
результаты. Данные двух проспективных когортных иссле-
дований [5, 6], международное рандомизированное исследо-
вание [7] и мета-анализ отдельных данных пациентов из 15 
предполагаемых когортных исследований, в том числе более 
7800 пар матерей и детей [8], показали значительную вза-
имосвязь между способом родов и вертикальной передачей 
ВИЧ. Этот набор доказательств, накопленный в основном до 
использования cART и без каких-либо данных о материнской 
вирусной нагрузке, продемонстрировал, что запланирован-
ное кесарево сечение уменьшает вероятность вертикальной 
передачи ВИЧ по сравнению с внеплановым кесаревым сече-
нием или вагинальными родами. Этот вывод подтверждается 
вне зависимости, получал ли пациент терапию ZDV, хотя эти 
исследования были проведены в то время, когда монотерапия 
ZDV была стандартом лечения во время беременности.

В современной практике при лечении беременных с помо-
щью cART и контроля вирусной нагрузки для оценки ответа 
на терапию нет никаких доказательств того, что плановое ке-
сарево сечение дает защиту от передачи инфекции от матери 
ребенку при беременности у женщин с неопределяемой или 
даже низкой (50–999 копий/мл) материнской вирусной на-
грузкой [4, 9]. У женщин с вирусной нагрузкой в 1000 копий/
мл или менее при сроке, для которого были запланированы 
вагинальные роды, плановое кесарево сечение до 40 недель 
предполагаемого гестационного возраста (ПГВ) не пока-
зало снижения риска передачи вируса от матери к ребенку 
[10]. Эти женщины (как и те, кто не инфицирован ВИЧ) 
могут ожидать спонтанных родов, после 40-недельного ПГВ. 
Для этой группы женщин подходят сроки и способы родов, 
рекомендуемые текущими акушерскими рекомендациями 
для ВИЧ-отрицательных беременных.

Женщины должны получать антиретровирусную тера-
пию во время беременности в соответствии с принятыми в 
настоящее время рекомендациями для взрослых. Вирусная 
нагрузка у беременных должна контролироваться:

– при первом предродовом посещении; 
– через 2–4 недели после начала (или изменения) схем 

приема лекарств; 
– ежемесячно до тех пор, пока уровень РНК не упадет до 

неопределяемого;
– а затем, по крайней мере, каждые 3 месяца во время бе-

ременности. 
Вирусную нагрузку также следует оценить приблизи-

тельно с 34-й до 36-й недели беременности для принятия 
решения о способе родов и оптимальном лечении новорож-
денного [11]. 

Беременным, инфицированным ВИЧ, у которых вирус-
ная нагрузка составляет более 1000 копий/мл при родах или 
незадолго до них, независимо от антиретровирусной терапии 
или с неизвестным уровнем вирусной нагрузки следует ре-
комендовать плановое кесарево сечение на 38-й неделе бере-
менности, чтобы снизить риск передачи инфекции от матери 
к ребенку. В этой ситуации планирование кесарева сечения 
на сроке 38 недель беременности предполагает снижение 
вероятности спонтанных родов или разрыва мембран перед 

родами [11, 12]. Эти пациенты также должны получать внут-
ривенно зидовудин (ZDV), в идеале за 3 часа до операции, 
вначале 1-часовая внутривенная нагрузочная доза (2 мг/кг) 
с последующей непрерывной инфузией в течение 2 часов 
(1 мг/кг/час) до момента родов для достижения адекватного 
уровня препарата в крови матери и плода [1]. Эта рекомен-
дация основана на демонстрации значительно более высоких 
соотношений уровней ZDV в пуповинной крови по отноше-
нию к материнской у женщин, которые получали ZDV внут-
ривенно в течение 3–6 часов по сравнению с получавшими 
его менее чем за 3 часа до родов [13]. Если пациент выбрал 
вагинальные роды, несмотря на не подавленную вирусную 
нагрузку, то внутривенное введение ZDV следует начинать 
с самого начала схваток и продолжать до момента рождения 
ребенка вместе с другими препаратами в их текущем антире-
тровирусном режиме [11].

Хотя внутривенное введение ZDV не требуется для жен-
щин с ВИЧ-инфекцией, получающих cART с вирусной на-
грузкой 1000 копий/мл или менее при поздней беременности 
или при родах, некоторые эксперты выразили обеспокоен-
ность тем, что не имеется адекватных данных для определе-
ния того, обеспечивает ли назначение внутривенного ZDV 
таким женщинам дополнительную защиту от перинатальной 
передачи. Эти эксперты рекомендовали внутривенное введе-
ние ZDV женщинам с вирусной нагрузкой в указанном диа-
пазоне, поскольку риск передачи несколько выше (прибли-
зительно 1–2%), когда вирусная нагрузка находится в диапа-
зоне 50–999 копий/мл по сравнению с уровнем менее чем 50 
копий / мл (1% или менее) [4, 14, 15]. Однако независимо от 
вирусной нагрузки в этих обстоятельствах клиницист может 
выбирать использовать или не использовать ZDV внутривен-
но перед родами по клиническим показаниям [11]. Независи-
мо от результатов материнской вирусной нагрузки до родов 
планирование ухода и лечения за всеми новорожденными, 
рожденными ВИЧ-инфицированным женщинам, должно 
начинаться с поставщиков педиатрических услуг, имеющих 
опыт в инициировании и мониторинге продолжения про-
филактики ВИЧ-инфекции для новорожденных и младен-
цев с повышенным риском. В идеале эта работа должна быть 
выполнена до родов или как можно скорее после них.

Лечение ВИЧ-инфицированных женщин  
с предварительным разрывом мембран

Возникает вопрос об оптимальном лечении ВИЧ-
инфицированных женщин с предварительным разрывом 
мембран (также называемым преждевременным разрывом 
плодных оболочек – ПРПО). Несмотря на то что исследо-
вания, проведенные до начала использования cART, демон-
стрировали увеличение риска передачи от матери к ребенку, 
связанное с продолжительностью ПРПО перед родами [16], 
в последнее время показано, что на этот фактор риска зна-
чительно влияет материнская вирусная нагрузка при родах. 
В двух исследованиях – одно ретроспективное [17] и одно 
проспективное [18], – с определением низкой вирусной на-
грузки в 1000 копий/мл или менее не сообщалось о случаях 
передачи от матери ребенку среди 539 женщин, которые име-
ли низкие вирусные нагрузки во время вагинальных родов. 
В проспективной когорте [18] передача вируса от матери к 
ребенку не была зафиксирована после вагинальных родов с 
разрывом мембран продолжительностью до 25 часов. В обо-
их исследованиях не сообщалось о различиях в показателях 
передачи от матери к ребенку у женщин с наличием вируса, 
когда сравнивались способы родоразрешения. 

В более крупном, более современном исследовании с учас-
тием 2116 беременных, получавших cART с 2007 по 2012 год 
в Соединенном Королевстве и Ирландии, использовали порог 
менее 50 копий/мл для определения неопределяемой вирус-
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ной нагрузки. Только у 23 женщин в когорте вирусная нагруз-
ка была более 1000 копий/мл; 65% женщинам в исследовании 
провели плановые вагинальные роды, 32% – срочное кесарево 
сечение по показаниям, отличным от ВИЧ, и 3% – провели 
незапланированные вагинальные роды. Для женщин, рожав-
ших в срок с вирусной нагрузкой менее 50 копий/мл, между 
женщинами с ПРПО менее 4 часов и женщинами со сроком 
ПРПО 4 часа и более не наблюдалось различий в частоте пере-
дачи от матери к ребенку (0,12% против 0,14%; OR 1,14; 95% ДИ: 
0,07–18,27). Также не было случаев передачи от матери к ребен-
ку в меньшей подгруппе из 163 досрочных родов после ПРПО, 
где материнская вирусная нагрузка составляла менее 50 копий/
мл [19]. Эти данные свидетельствуют в поддержку вагинальных 
родов даже в случае длительного разрыва мембран перед рода-
ми, если женщина находится на антивирусной терапии и имеет 
на момент родов вирусную нагрузку 1000 копий/мл или менее.

Напротив, для беременных с вирусными нагрузками бо-
лее 1000 копий / мл или неизвестной вирусной нагрузкой, 
которых госпитализируют при наступлении срока родов 
или с разрывом мембран, не ясно, обеспечивает ли срочное 
кесарево сечение одинаковое уменьшение риска передачи 
инфекции от матери ребенку, как запланированное кесаре-
во сечение. Некоторые исследования показали аналогичные 
риски передачи как для кесарева сечения, выполняемого по 
акушерским показаниям после разрыва мембраны, так и для 
вагинальных родов. В одном исследовании частота переда-
чи ВИЧ была одинаковой у женщин, которым проводили 
срочное кесарево сечение, и пациенток, рожавших вагиналь-
но (1,6% против 1,9% соответственно) [20]. Мета-анализ 
беременных с ВИЧ, большинство из которых не получали 
антиретровирусных препаратов или только ZDV, проде-
монстрировало увеличение риска передачи вируса на 2% за 
каждый дополнительный час разрыва мембран [16]. Однако 
неясно, как скоро после начала родов или разрыва мембран 
утрачивается польза от кесарева сечения [21]. Поскольку не 
ясно, снижает ли кесарево сечение после начала родов риск 
передачи перинатальной ВИЧ-инфекции, выбор способа ро-
доразрешения женщинами, которые первоначально плани-
ровали кесарево сечение и у которых начались роды, должно 
быть индивидуализировано по ситуации. В этих обстоятель-
ствах консультации с экспертом по перинатальному ВИЧ 
могут быть полезными. Поскольку решение в условиях родов 
часто должно приниматься очень быстро, телефонная кон-
сультация с круглосуточной горячей линией 7 дней в неделю 
(например, Национальный клинический консультационный 
центр по вопросам ВИЧ / СПИДа в клинике [888] 448-8765]) 
могут быть полезны при быстром развитии ситуации [11].

Другие соображения

Запланированные роды в сравнении со спонтанными
Недавние данные также свидетельствуют о том, что для 

женщин с устойчиво подавляемыми вирусными нагрузками 
во время беременности роды на 40-й неделе ПГВ не приво-
дят к более низким показателям передачи от матери к ре-
бенку по сравнению с родами после 40 недель. При анализе 
2250 новорожденных от ВИЧ-инфицированных женщин с 
вирусными нагрузками в 1000 копий/мл или менее не было 
обнаружено существенной разницы в передаче от матери к 
ребенку при родах до 40 недель ПГВ и после 40 недель ПГВ 
(0,3% против 0,5%; отношение шансов, 1,57; 95% ДИ: 0,4–
8,09; P 5,77). Между двумя группами ПГВ не было различий 
в уровнях материнской вирусной нагрузки [10].

Материнская заболеваемость
Для ВИЧ-инфицированных женщин материнская заболе-

ваемость выше при кесаревом сечении, чем при вагинальных 

родах, что справедливо и для женщин, не инфицированных 
ВИЧ [22–24]. Сообщалось, что распространенность 
послеродовых заболеваний особенно выражена у женщин, 
инфицированных ВИЧ, у которых наблюдается низкий уро-
вень CD4-клеток [23].

Инвазивный мониторинг плода 
Акушерские процедуры, повышающие риск воздействия 

на плод крови матери, такие, как инвазивный мониторинг 
плода, были замечены в повышении риска вертикальной 
передачи некоторыми, но не всеми исследователями, в осно-
вном в исследованиях, проведенных в эпоху, предшествую-
щую cART [2, 25, 26]. Данные ограничены использованием 
инвазивного мониторинга плода в родах у женщин, получа-
ющих cART, с неопределяемым уровнем вирусной нагруз-
ки; поэтому следует избегать использования инвазивного 
мониторинга плода при наличии ВИЧ-инфекции у мате-
ри независимо от уровня вирусной нагрузки. Что касается 
других внутриматочных процедур, настоящие руководящие 
принципы предполагают, что срочных вагинальных родов 
следует избегать независимо от уровня вирусной нагрузки у 
матери из-за потенциального повышенного риска передачи, 
если для них нет четких акушерских показаний [11].

Взаимодействие лекарственных препаратов
Некоторые лекарства, используемые для лечения ВИЧ, 

могут серьезно взаимодействовать с медикаментами, исполь-
зуемыми во время родов, в частности с утеротониками. Жен-
щины, которые проходили терапию в период беременности и 
которые добились подавления вируса, должны продолжать 
терапию во время родов. Осознание этих потенциальных 
взаимодействий имеет важное значение для поставщиков ме-
дицинских услуг. В частности, метилэргометрин не следует 
вводить совместно с препаратами, которые являются мощны-
ми ингибиторами фермента CYP3A4, включая ингибиторы 
протеазы (PIs). Сопутствующее использование метилэргоме-
трина или других эрготаминов с PIs или кобицистатом или и 
то, и другое связано с увеличенными вазоконстриктивными 
ответами [27]. При атонии матки у женщин, получающих 
PIs или кобицистат, метилэргометрин следует использовать, 
только если альтернативные методы лечения, такие, как про-
стагландин F

2-альфа, мизопростол или окситоцин, недоступ-
ны или противопоказаны. Если альтернативных лекарств нет, 
а потребность в фармакологическом лечении перевешивает 
риски, метилэргометрин следует использовать в низкой дозе 
и в течение как можно более короткого периода. В отличие 
от этого могут потребоваться дополнительные утеротоники, 
когда используются другие антиретровирусные препараты, 
которые являются индукторами CYP3A4 (например невира-
пин, эфавиренц и этравирин), из-за возможности снижения 
уровня воздействия метилэргометрина и неадекватного ле-
чебного эффекта [11].

Свобода выбора для пациентов
Следует уважать выбор пациента при принятии реше-

ния относительно способа родов. Обоснованное решение 
пациента о вагинальных родах, несмотря на то что вирус-
ная нагрузка выше принятого порога отсечения, следует 
соблюдать. Обратное верно и для обоснованного решения 
относительно кесарева сечения при установлении вирус-
ной нагрузки 1000 копий/мл или менее. Предоперационное 
состояние материнского здоровья влияет на степень риска 
материнской заболеваемости, связанной с кесаревым сечени-
ем. Все женщины должны быть четко проинформированы о 
рисках, связанных с кесаревым сечением. В конечном счете, 
решение о проведении кесарева сечения должно быть инди-
видуализировано. Хотя Американский колледж акушеров и 
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гинекологов (ACOG) обычно рекомендует, чтобы заплани-
рованное кесарево сечение не проводилось до 39 недель бе-
ременности, ACOG поддерживает ранние сроки для родов 
по медицинским показаниям [12]. Беременность у ВИЧ-
инфицированных женщин с вирусными нагрузками более 
1000 копий/мл следует рассматривать как таковые, с реко-
мендацией родов на 38-й неделе беременности, чтобы умень-
шить вероятность начала родов или разрыва мембран и тем 
самым снизить риск передачи вируса от матери к ребенку. 
Если пациент находится на cART и вирус подавлен (1000 ко-
пий/мл или менее), запланированное кесарево сечение долж-
но назначаться по стандартным акушерским рекомендациям. 
При назначении сроков планового кесарева сечения следует 
использовать наилучшие клинические оценки гестационно-
го возраста. Амниоцентез для определения зрелости легких 
плода не показан [12], и его следует избегать.

Стандартные универсальные меры 
предосторожности

Травма, поражающая кожу (например от иголок или 
скальпеля), является риском для медицинских работников 
во время всех родов, будь то вагинальные роды или кеса-
рево сечение. Всегда должны приниматься стандартные 
универсальные меры предосторожности против таких 
травм, и это не должно влиять на принятие решений отно-
сительно способа родоразрешения [28]. Если такая травма 
имеет место, несмотря на меры предосторожности, немед-
ленная промывка участка травмы должна сопровождаться 
обсуждением и проведением постконтактной противови-
русной профилактики.

Перинатальное тестирование
Проверка на ВИЧ является важным компонентом до-

родовой помощи, и читатель отсылается к Мнению Коми-
тета ACOG № 752 «Пренатальное и перинатальное тести-
рование вируса иммунодефицита человека: расширенные 
рекомендации для дополнительного менеджмента» [29]. 
Важно отметить, что для женщин, которые ранее не тести-
ровались во время беременности или чей ВИЧ-статус не-

известен, следует проводить экспресс-диагностику во время 
родов или в течение ближайшего послеродового периода с 
использованием метода исключения. Результаты должны 
быть доступны 24 часа в сутки и в течение 1 часа (см. Допо-
лнительную информацию для получения более подробной 
информации о перинатальном лечении ВИЧ). Акушеры-
гинекологи и акушерские учреждения должны знать и со-
блюдать законодательные требования своих штатов по пе-
ринатальному скринингу.

ВЫВОДЫ
Таким образом, вагинальные роды допустимы для ВИЧ-

инфицированных беременных, которые получают cART и у 
которых вирусная нагрузка составляет 1000 копий/мл или 
менее при родах. Этих женщин можно лечить так же, как 
и ВИЧ-неинфицированных. Продолжительность разрыва 
мембран перед родами не является независимым фактором 
риска передачи вируса у женщин с надлежащим образом 
подавленным вирусом вне зависимости от способа родораз-
решения. Для женщин, которые не получают cART или с не-
достаточно подавленным вирусом из-за несоблюдения режи-
ма терапии, устойчивости вируса к схемам лечения или недо-
статка времени для подавления вируса, с вирусными нагруз-
ками более 1000 копий/мл, показано предлагать раннее пла-
новое кесарево сечение на 38-й неделе беременности в сочета-
нии с антиретровирусной терапией по схеме (внутривенный 
ZDV), которую вводят в течение 3 часов перед операцией. У 
этих женщин раннее кесарево сечение, в идеале до начала ро-
дов и до разрыва мембран, снижает риск передачи ВИЧ. Как 
и во всех сложных клинических решениях, выбор способа ро-
доразрешения должен быть индивидуализирован. Обсужде-
ние варианта запланированного кесарева сечения и его пре-
имуществ в ситуации субоптимального подавления вируса с 
каждой беременной с ВИЧ-инфекцией должно начинаться 
как можно раньше, чтобы дать ей адекватную возможность 
задать вопросы и обдумать способ родоразрешения. Решение 
пациента относительно способа ее родоразрешения должно 
соблюдаться после того, как риски для матери и новорожден-
ного были обсуждены.
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ACOG COMMITTEE OPINION

Программа улучшенного восстановления  
после операции
Мнение комитета экспертов Американского колледжа акушеров гинекологов
номер 750 
комитет по гинекологической практике. Этот документ одобрен американским обществом урогинекологии. 
Это мнение комитета было разработано комитетом американской коллегии акушеров и гинекологов по 
гинекологической практике в сотрудничестве с членом комитета амандой н. каллен, Md.
Сокращенный вариант. Адаптировано – С.А. Шурпяк

Рекомендации и выводы

Американский колледж акушеров и гинекологов дает сле-
дующие рекомендации и делает выводы относительно 

внедрения программы улучшенного восстановления после 
операции (ERAS):

• Программы улучшенного восстановления после опе-
рации (ERAS) были разработаны с целью поддержания 
нормальной физиологии в периоперационный период, что 
позволило оптимизировать результаты лечения пациентов 
без увеличения числа послеоперационных осложнений или 
повторных обращений.

• Цели сокращения хирургического стресса и оказания 
помощи организму в смягчении последствий такого стресса 
с помощью программ ERAS достигаются путем комбинации 
нескольких элементов, которые при объединении образуют 
комплексную программу периоперационного менеджмента.

• Основные принципы ERAS включают в себя следую-
щее: предоперационное консультирование и стратегии пита-
ния, включая предотвращение длительного периоперацион-
ного голодания; периоперационное рассмотрение, включая 
акцент на региональных анестезирующих и неопиоидных 
аналгетических подходах, балансе жидкости и поддержании 
нормотермии; и продвижение стратегий послеоперационного 
восстановления, включая раннюю мобилизацию и соответ-
ствующую тромбопрофилактику.

• Преимущества принципов ERAS включают более ко-
роткую продолжительность пребывания в стационаре, сни-
жение послеоперационной боли и потребности в аналгезии, 
более быстрое восстановление функции кишечника, снижение 
частоты осложнений и частоты повторных госпитализаций, 
а также повышенную удовлетворенность пациентов. Внедре-
ние программ ERAS не приводило к увеличению реадмиссии, 
смертности или повышению частоты повторных операций.

• Учреждения, рассматривающие принятие программ 
ERAS, должны тщательно изучить свою собственную инф-
раструктуру и поток пациентов через предоперационные и 
послеоперационные этапы оказания помощи.

• Для того чтобы программа ERAS была устойчивой, она 
должна быть внедрена в качестве стандартной модели ухода 
в систему оказания медицинской помощи.

• Улучшенное восстановление после операции – это 
комплексная программа, и данные демонстрируют успех, ког-
да компоненты программы ERAS внедряются одновременно.

• В организациях следует настоятельно поощрять ис-
пользование программ ERAS.

Введение
Гинекологическая хирургия сегодня очень распростра-

нена. Гистерэктомия – одна из наиболее часто выполняемых 
из года в год операционных процедур [1]. Используя 

основанные на доказательствах протоколы для периопераци-
онной и послеоперационной помощи, хирургический стресс 
может быть уменьшен, исцеление оптимизировано, а впечат-
ления пациента улучшены. Традиционные компоненты пери-
операционной помощи включают в себя подготовку кишеч-
ника, прекращение приема пищи после полуночи, либераль-
ное употребление наркотиков, контролируемое пациентом 
обезболивание, длительный постельный режим и перерыв в 
работе кишечника, использование назогастральных зондов 
или дренажей и постепенное повторное введение кормления. 
Однако многие из этих широко применяемых вмешательств 
не основаны на доказательствах, и их использование часто не 
способствует заживлению и восстановлению [2]. Имея это в 
виду, были разработаны принципы ERAS с целью оптимиза-
ции результатов лечения пациентов путем внедрения вмеша-
тельств, которые, как доказано, либо снижают хирургичес-
кий стресс, либо помогают организму смягчить негативные 
последствия такого стресса [2]. Основные принципы ERAS 
включают в себя следующее:

• Предоперационное консультации и стратегии питания, 
включая предотвращение длительного периоперационного 
голодания

• Периоперационные рассмотрение, в том числе акцент 
на региональных анестезирующих и неопиоидных аналгети-
ческих подходах, жидкостном балансе и поддержании нормо-
термии

• Продвижение стратегий послеоперационного восста-
новления, включая раннюю мобилизацию и соответствую-
щую тромбопрофилактику (таблица 1).

Цель этого документа – предоставить информацию и 
рекомендации по периоперационным путям по данным про-
граммам ERAS или «ускоренного пути» в гинекологической 
хирургии.

ПРЕДПОСЫЛКИ
Хорошо известно, что хирургический стресс вызывает 

катаболическое состояние, которое приводит к усилению 
сердечной деятельности, относительной тканевой гипок-
сии, повышенной резистентности к инсулину, нарушени-
ям профилей коагуляции и измененной функции легких и 
пищеварительного тракта [3]. Этот ответ может привести к 
дисфункции органов с повышенной заболеваемостью и за-
держке хирургического восстановления [4]. Последствия 
отсроченного послеоперационного восстановления могут 
включать нозокомиальные инфекции, развитие венозной 
тромбоэмболии (ВТЭ), долгосрочное снижение качества 
жизни [5] и увеличение расходов на здравоохранение.

Программы улучшенного восстановления после опера-
ции (ERAS) были разработаны с целью поддержания нор-
мальной физиологии в периоперационный период, что по-
зволило оптимизировать результаты лечения пациентов 
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Таблица 1 
Компоненты, которые следует рассматривать при разработке и внедрении программы ERAS

Стадия операции Вмешательство

Предоперационные компоненты

Обучение Предоперационное консультирование

Оптимизация
Рекомендовать прекращение курения (желательно, по крайней мере, за 4 недели до операции)

Рекомендовать прекращение употребления алкоголя для пациентов, употребляющих опасные дозы
Активная идентификация и коррекция анемии

Подготовка кишечника

Возможен прием легкой пищи за 6 часов до процедуры; можно пить чистые жидкости за 2 часа до 
процедуры; голодание за 2 часа до процедуры (кроме указанных предоперационных препаратов)

День операции: прием коммерчески доступных углеводных напитков  
(должен быть завершен за 2 часа до начала планируемой процедуры)

Устранение механической подготовки кишечника

Внутриоперационные компоненты

Анестезия

До или в начале: рассмотреть целекоксиб 400 мг перорально,  
ацетаминофен 1000 мг перорально и габапентин 600 мг перорально

Местная анестезия
Опиоиды IV по усмотрению хирургической команды, дополненные кетамином или кеторолаком, или оба

Рассмотрение применения трансверсальной абдоминальной блокады против локальной 
инфильтрации раны в зависимости от хирургического разреза

Для хирургии органов малого таза и промежности:  
спинальная блокада, содержащая бупивакаин плюс гидроморфон (40–100 мкг);  
седация против легкой общей анестезии по усмотрению хирургической бригады

Профилактика тошноты и 
рвоты

Перед разрезом (за 30 мин): рассмотреть пластырь трансдермального скополамина 1,5 мг 
 для пациентов с высоким риском послеоперационной тошноты или рвоты

Интраоперационная: рассмотреть введение дексаметазона 8 мг IV при индукции,  
ондансетрон 4 мг IV до появления

Альтернативные или дополнительные режимы по усмотрению анестезиолога и хирургической бригады

Уровень жидкости
Уменьшение введения кристаллоидов

При необходимости увеличить введение коллоидов

Тромбопрофилактика
Компресионная одежда

Рассмотреть профилактику гепарином или низкомолекулярным гепарином для пациентов с высоким риском

Антибактериальная 
терапия

Цефалоспорин первого поколения или амоксициллин-клавулановая кислота  
в течение 60 минут до разреза кожи

Увеличить профилактическую дозу антибиотиков у пациентов с ожирением (ИМТ больше или равен 30)
Дополнительные интраоперационные дозы при тяжелой потере крови (1500 мл) или длительных операциях

Дезинфицирование кожи: используйте агент на спиртовой основе, если не противопоказано
Вагинальная дезинфекция: используйте 4% хлоргексидина глюконат или повидон-йод

Эпиляция волос (а не бритье)

Дренажи/зонды Избегайте дренажей и тампонирования влагалища

Температура тела Поддержание нормальной температуры тела

Послеоперационные компоненты

Двигательная активность

Вечер после операции: ранняя активизация более 2 часов  
(включая одну или несколько прогулок и сидение в кресле)

День после операции до выписки: ранняя активизация более 8 часов  
(включая четыре или более прогулок и сидение в кресле)

Прием пищи сидя

Диета

Отсутствие желудочного зонда (удалите при экстубации, если он установлен)
Переход к обычной пище и жевательной резинке через 4 часа после операции

День операции: одна порция жидкой пищи;  
пероральное потребление не менее 800 мл жидкости, но не более 2000 мл к полуночи

День после операции до выписки: две порции жидкой пищи;  
поощрять ежедневное пероральное потребление 1500–2000 мл жидкости

Осмотические диуретики: Сенна и докузат натрия; оксид магния;  
гидроксид магния по мере необходимости

Поддержание уровня глюкозы в крови (180–200 мг/дл)

Анестезия

Пошаговая мультимодальная стратегия обезболивания для минимизации использования опиоидов
Прием кеторолака или НПВП (если не удается принимать НПВП: плановый трамадол) по расписанию

Ацетаминофен по расписанию (для пациентов без тяжелой печеночной болезни)
Габапентин по расписанию

Пероральные опиоиды, если необходимо; приступы боли: гидроморфон IV и схемы аналгезии, 
контролируемой пациентом, только при продолжительной боли, несмотря на перооральный прием

Оптимизация жидкостного 
баланса

ИЛИ прекращение внутривенного введения по прибытию в палату
ИЛИ внутривенно растворы 40 мл/ч в течение 8 часов после операции, затем прекращение

Не более 600 мл жидкости внутрь в течение 24 часов после операции или до утра следующего дня  
(в зависимости от того, что наступает первым)

Катетеры
Удаление мочевых катетеров в течение 24 часов

Оценка возможности удаления дренажей
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без увеличения числа послеоперационных осложнений или 
повторных обращений. Цели сокращения хирургического 
стресса и оказания помощи организму в смягчении послед-
ствий такого стресса с помощью программ ERAS достигают-
ся путем комбинации нескольких элементов, которые при 
объединении образуют комплексную программу периопера-
ционного менеджмента. Улучшенное восстановление после 
операции – это комплексная программа, и данные демонстри-
руют ее успешность, когда компоненты программы ERAS ре-
ализуются вместе. Мета-анализ шести рандомизированных 
контролируемых исследований показал, что реализация по 
меньшей мере 4 из 17 возможных компонентов программы 
ERAS у пациентов, подвергшихся колоректальной хирургии, 
привела к сокращению продолжительности пребывания в 
больнице (более чем на 2 дня) и уровня осложнений (прак-
тически на 50%) [6–12].

Колоректальная хирургия была первой специализа-
цией, для которой реализовывалась программа ERAS. 
Когда программы ERAS были внедрены для лечения 
доброкачественных гинекологических и гинекологических 
онкологических заболеваний (с использованием открытых 
и минимально инвазивных подходов), результаты были об-
надеживающими [13–19]. Преимущества программы ERAS 
включают более короткую продолжительность госпитализа-
ции [16, 20, 21], уменьшение послеоперационной боли и не-
обходимости аналгезии, более быстрое восстановление функ-
ции кишечника, снижение частоты осложнений и частоты 
повторной госпитализации и повышение удовлетворенности 
пациентов [22]. Внедрение протоколов ERAS не приводило 
к увеличению числа реадмиссии, смертности или повторных 
операций [20, 21].

Многочисленные исследования также продемонстриро-
вали значительное снижение числа издержек, связанное с 
внедрением программы ERAS. В одном когортном исследо-
вании с участием 50 пациентов, подвергшихся вагинальной 
гистерэктомии по доброкачественным показаниям с исполь-
зованием программы ERAS (по сравнению с 50 пациентами, 
которым была выполнена вагинальная гистерэктомия до вне-
дрения программы ERAS), продолжительность госпитали-
зации уменьшилась более чем на 50%, а процент пациентов, 
выписанных через 24 часа, увеличился в 5 раз [17]. Примеча-
тельно, что в этом исследовании предоперационное обучение 
пациентов обеспечивалось структурированной «гинекологи-
ческой школой», в которой пациенты до операции посещали 
часовую учебную сессию (максимум 10 участников), которая 
включала аудиовизуальные материалы и сеансы вопросов и 
ответов.

Даже с добавлением формального учебного занятия и 
специально нанятой медсестры по «Ускоренному восста-
новлению» внедрение протокола ERAS привело к экономии 
около 10% [17]. Однако существуют различия между про-
токолами ERAS среди учреждений, выполняющих гинеко-
логическую хирургию; таким образом, необходимо разра-
ботать стандартизированные, основанные на фактических 
данных и специфически ориентированные руководства 
[16, 23].

Предоперационные компоненты программы 
улучшенного восстановления после операции

Предоперационное планирование лечения и оценка рисков
Привлечение пациентов и их участие являются ключе-

выми, а обучение пациентов напрямую связано с улучше-
нием результатов [6]. Консультирование должно начаться 
уже во время предоперационного визита с объяснением 
обоснования ERAS и обсуждения ожиданий пациентов. 
Индивидуальные раздаточные материалы для пациентов 

могут быть полезны при разъяснении целей ERAS и помо-
щи пациентам в понимании активной роли, которую они 
могут играть в своем лечении. Предоперационная оценка 
риска должна включать идентификацию употребления та-
бака и алкоголя, избыточной массы тела и ожирения, ане-
мии и апноэ во сне. Эти факторы следует учитывать при 
выборе соответствующей предоперационной и послеопе-
рационной помощи. Периоперационный период – крити-
ческое окно, позволяющее хирургам влиять на поведение 
и поощрять прекращение курения. Ухудшение заживления 
ран, связанное с курением, и легочная функция улучшают-
ся в течение 4–8 недель после прекращения курения [24]. 
Несмотря на то что преимущества прекращения курения 
увеличиваются пропорционально продолжительности его 
прекращения и существует опасение относительно кратко-
срочного прекращения курения непосредственно перед 
операцией, новые исследования показывают, что кратко-
временное предоперационное прекращения курения не на-
носит вреда [25–27].

Данные об опасности употребления алкоголя менее 
доступны, но говорят о том, что пациенты, потребляющие 
3–4 порции в день (доза, считающаяся опасной), имеют 
более высокие (до 50%) показатели осложнений (вклю-
чая кровотечение, сердечные аритмии, нарушение зажив-
ления ран и госпитализацию в интенсивную терапию) по 
сравнению с пациентами, которые потребляют 0–2 порции 
в день. Степень осложнений увеличивается на 200–400% 
для тех, кто потребляет по пять или более порций в день 
[28]. Кокрановский обзор 2012 года предположил, что ин-
тенсивные предоперационные действия по прекращению 
употребления алкоголя могут значительно снизить уро-
вень осложнений [29].

Обсуждение планируемой продолжительности госпита-
лизации имеет решающее значение для обеспечения надле-
жащей поддержки и управления ожиданиями пациентов. Па-
циентам должна быть предоставлена возможность обсудить 
хирургическое планирование и обезболивание с хирургиче-
ской командой и командой анестезиологов. Наличие медсе-
стры, специализирующейся на программе ERAS, может ока-
заться полезным [30]. Ключевой стратегией успешной реали-
зации программы ERAS является активное участие всех сто-
рон. В дополнение к партнерству с пациентом центральным 
компонентом успешной программы является сотрудничество 
междисциплинарной группы, включая хирурга, предопера-
ционную медсестру, анестезиолога, медсестер и других важ-
ных сотрудников.

Соответствующая стратификация риска является 
важным компонентом для улучшения хирургического вос-
становления. Для индивидуальной оценки риска могут ис-
пользоваться модель оценки риска «Caprini VTE» и «шкала 
Роджерса», хотя необходимы более широко утвержденные 
модели для конкретных групп пациентов [31, 32]. Сис-
темная гормональная терапия и использование оральных 
контрацептивов были связаны с повышенным риском по 
ВТЭ; однако общий риск остается довольно низким. От-
сутствуют исследования, связывающие снижение ВТЭ в 
послеоперационный период с предоперационным прекра-
щением гормональной терапии, и эта практика не рекомен-
дуется для рутинного применения. У женщин, использую-
щих комбинированные оральные контрацептивы, измене-
ния протромботического фактора свертывания сохраняют-
ся через 4–6 недель после прекращения терапии, а риски, 
связанные с прекращением оральной контрацепции через 
месяц или более, перед серьезной хирургией должны быть 
сбалансированы с весьма реальным риском непреднаме-
ренной беременности. Не считается необходимым прекра-
щать прием комбинированных оральных контрацептивов 
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перед лапароскопической трубной стерилизацией или дру-
гими малыми хирургическими процедурами. Для пациен-
тов, принимающих современные оральные контрацептивы 
и у которых есть дополнительные факторы риска для ВТЭ, 
с потребностью в серьезном хирургическом вмешательстве 
следует рассмотреть гепариновую профилактику [33]. На-
конец, предоперационная анемия связана с послеопераци-
онной заболеваемостью и смертностью и должна активно 
выявляться и корректироваться [21].

Диета и подготовка кишечника
Цель предоперационной фазы ERAS заключается в том, 

чтобы пациенты получали энергию, необходимую организ-
му для удовлетворения высоких метаболических потреб-
ностей, налагаемых хирургией. Традиционные требования 
голодания перед операцией истощают гликоген печени и 
связаны с нарушением метаболизма глюкозы и повышенной 
резистентностью к инсулину, которые, как было установле-
но, отрицательно влияют на периоперационные исходы. В 
отличие от традиционных стратегий полного воздержания 
от пищи и питья, в программе ERAS избегают обезвожива-
ния, уменьшая предоперационный период голодания и ис-
пользуя сложные углеводные напитки у недиабетических 
пациентов. Показано, что эта стратегия уменьшает пред-
операционную жажду и тревожность и снижает послеопе-
рационную резистентность к инсулину при колоректальной 
хирургии, что в конечном итоге уменьшает продолжитель-
ность госпитализации и повышает удовлетворенность па-
циентов [30, 34, 35]. Данные литературы по анестезиоло-
гии продемонстрировали, что прием чистых жидкостей не 
позднее 2 часов до операции не увеличивает содержимого 
желудка, снижает рН желудочной жидкости и не повышает 
частоты осложнений [24]. Таким образом, чистые жидкости 
могут быть разрешены за 2 часа до индукции анестезии, а 
твердая пища – за 6 часов до этого. Интеграция многодис-
циплинарного подхода важна для обеспечения участия в 
приеме и соблюдения этих рекомендаций со стороны всех 
членов хирургической команды.

Доказательства того, что предоперационное механи-
ческое очищение кишечника улучшает хирургические 
результаты, ограниченны. Кокрановский обзор 2011 года 
по 20 рандомизированным исследованиям с 5805 участ-
никами, подвергшимися плановой колоректальной хи-
рургии, не выявил различий в раневых инфекциях или не-
состоятельности анастомозов между группами участни-
ков, которые получали или не получали механической по-
дготовки кишечника [36]. Хотя некоторые исследования 
показали, что комбинация пероральных антибиотиков с 
режимом механической подготовки кишечника снижает 
частоту инфицирования и несостоятельности анастомо-
зов [37–39], данные других исследований не продемон-
стрировали значительной разницы [40]. Механическая 
обработка кишечника также была предложена в качестве 
метода улучшения визуализации хирургического поля 
при лапароскопической хирургии. Тем не менее, рандо-
мизированное контролируемое исследование у 146 жен-
щин, назначенных на лапароскопическую гистерэктомию 
либо с механической подготовкой кишечника либо без 
нее, не выявило различий в операциях с оценкой визуа-
лизации как «хорошая» или «отличная» [41]. Кроме того, 
механическая подготовка кишечника занимает много вре-
мени, дорогая и неприятна для пациентов. Учреждения 
могут индивидуализировать свой подход; существующие 
данные показывают, что в случаях четко определенного 
местоположения и размера поражения совместное приня-
тие решений акушером-гинекологом и пациентом являет-
ся рекомендуемым методом [36].

Внутриоперационные компоненты программы 
улучшенного восстановления после операции

Минимизация риска заражения
По мере возможности должны применяться минимально 

инвазивные подходы, а разрезы должны быть как можно мень-
ше [30]. Пациенты, перенесшие гистерэктомию, которая клас-
сифицируется как чистая контаминантная хирургия, должны 
получать антибиотики широкого спектра действия для 
перекрытия воздействия кожных, вагинальных и кишечных 
бактерий [23, 42]. Для лапароскопических операций, которые 
не связаны с мочеполовой или пищеварительной контами-
нацией, антибактериальная профилактика не требуется [23]. 
Внутривенные антибиотики следует вводить в течение 60 
минут до проведения разреза кожи. Амоксициллин-клавула-
новая кислота и цефазолин обеспечивают соответствующее 
покрытие антибиотиками против микробов, часто участвую-
щих в послеоперационных инфекциях, хотя амоксициллин-
клавулановая кислота более эффективна против анаэробов 
[43]. Пациентам с тяжелой аллергией на бета-лактамные анти-
биотики может быть назначена комбинация клиндамицина и 
гентамицина или фторхинолоны, такие, как ципрофлоксацин 
[23]. Для длительных операций рекомендуется дополнительно 
вводить интраоперационные дозы выбранного антибиотика 
с интервалами, равными двукратному периоду полураспада 
препарата (измерять от времени ввода предоперационной 
дозы, а не от начала операции), для поддержания адекватных 
уровней препаратов в процессе операции [44]. Профилакти-
ческая доза антибиотиков должна быть увеличена у пациен-
тов с ожирением (ИМТ – рассчитанный как масса тела в ки-
лограммах, деленная на измеренный в метрах рост в квадрате, 
– больше или равен 30), а в случаях чрезмерной кровопотери 
может вводиться вторая доза профилактического антибиоти-
ка [44]. Хотя в большинстве руководств конкретно не приве-
дена величина «чрезмерной» кровопотери, данные указывают 
на необходимость дополнительной дозы цефазолина, когда 
кровопотеря превышает 1500 мл [44].

Выполняйте предоперационную обработку кожи на 
хирургическом участке препаратами на спиртовой осно-
ве, если нет противопоказаний [45]. Спиртовой раствор 
хлоргексидина является подходящим выбором. Антисеп-
тики для кожи следует использовать в соответствии с ин-
струкциями производителя. Продолжительность обработки 
(мягкие повторные штрихи туда–обратно) для препаратов, 
содержащих хлоргексидин-спирт, должна составлять 2 
минуты для влажных участков (паховая складка и вульва) 
и 30 секунд для сухих участков (живот) и высушиваться в 
течение 3 минут [46]. Однако если вы используете повидон-
йодные препараты для подготовки живота, рекомендуемое 
время вытирания может составлять до 5 минут [47]. Затем 
раствор следует удалить полотенцем и окрасить хирурги-
ческий участок раствором повидон-йода, который должен 
быть просушен в течение 2 минут до драпировки [47]. Ваги-
нальное очищение с помощью 4% хлоргексидина глюконата 
или повидон-йодина должно проводиться до гистерэктомии 
или вагинальной хирургии [44]. Хотя в настоящее время 
для обработки вагинальных хирургических участков FDA 
одобрены только препараты повидон-йода, растворы хлор-
гексидина глюконата с низкими концентрациями алкого-
ля (например 4%) безопасны и эффективны для примене-
ния при предоперационной подготовке влагалища и могут 
использоваться в качестве альтернативы препаратам на 
основе йода в случаях аллергии или если это предпочтено 
хирургом. Если требуется удаление волос, электрическая 
эпиляция предпочтительнее бритья [23]. Любая необходи-
мая эпиляция должна выполняться непосредственно перед 
операцией [44].
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Обезболивание
Использование опиоидов связано с послеоперационной 

тошнотой и рвотой, нарушением функции кишечника, за-
держкой мобилизации и повышенной легочной заболевае-
мостью, что может замедлить выздоровление и отрицательно 
повлиять на восприятие пациентами хирургического вмеша-
тельства. Хотя бывают ситуации, когда разумное использо-
вание опиоидов является подходящим для достижения по-
слеоперационного обезболивания, эпидемия употребления 
опиоидов и отторжение наркотиков сосредоточили повышен-
ное внимание на разработке альтернативных, ступенчатых 
и мультимодальных стратегий обезболивания. В качестве 
альтернативы приему опиоидов для послеоперационного 
обезболивания эффективен кеторолак, и он не увеличивает 
послеоперационное кровотечение [48]. Было показано, что 
стратегии превентивного применения лекарств (например 
лекарства, введенные пациенту перед операцией), включая 
парацетамол и ацетаминофен, габапентин, нестероидные 
противовоспалительные препараты и ингибиторы ЦОГ-2, 
снижают общие потребности в наркотиках и уменьшают по-
слеоперационную боль и оценки удовлетворенности у жен-
щин, подвергшихся тотальной абдоминальной гистерэктоми-
ей [49].

Внутриоперационно стратегии эпидуральной и спиналь-
ной анестезии по сравнению с общей анестезией уменьшают 
общую смертность и послеоперационные осложнения, вклю-
чая ВТЭ, кровопотери, пневмонию и респираторную депрес-
сию, миокардиальную инфекцию и почечную недостаточ-
ность [50], хотя такие стратегии ограничивают мобилизацию. 
Однако стратегии эпидуральной и спинальной анестезии 
целесообразны или подходят не для всех хирургических вме-
шательств. Было показано, что абдоминальная трансверсаль-
ная блокада, которая включает введение местной анестезии 
в поперечную плоскость фасции живота, также, как установ-
лено в некоторых исследованиях, эффективна для уменьше-
ния послеоперационного применения опиоидов у пациентов, 
подвергающихся лапароскопической хирургии, и у женщин, 
перенесших полную абдоминальную гистерэктомию [51, 52]. 
Однако другие исследования дали менее многообещающие 
результаты. В одном рандомизированном контролируемом 
исследовании с участием женщин, подвергающихся гинеко-
логической лапароскопии, блокада не обеспечивала статис-
тически значимых различий в средних показателях после-
операционной боли [53].

Стратегия послеоперационной минимизации употре-
бления опиоидов снижает тошноту и рвоту, нарушение 
функции кишечника, задержку мобилизации и легочную 
заболеваемость [54]. Схемы, предназначенные для миними-
зации послеоперационного использования опиоидов, также 
могут включать использование ацетаминофена, габапентина 
и нестероидных противовоспалительных препаратов. Для 

вагинальной гистерэктомии могут быть полезны блокады 
парацервикальных нервов или интратекальный морфин. Для 
открытой общей гинекологической хирургии после операции 
можно использовать спинальную аналгезию или грудную 
эпидуральную аналгезию. В качестве альтернативного под-
хода была предложена инфильтрация раны липосомальным 
бупивакаином – обезболивающим средством длительного 
действия, эффективным в течение 72–96 часов [2]; однако 
необходимы дополнительные данные в пользу его использо-
вания. Для борьбы с послеоперационной тошнотой и рвотой 
необходимо применять антиэметики.

Интраоперационный баланс жидкости и профилак-
тика гипотермии

Тщательное внимание к интраоперационной эуволемии 
и профилактике гипотермии важно, и для достижения этой 
цели необходимо тесное сотрудничество между анестезиоло-
гической и хирургической бригадами. Гиперволемия может 
привести к аномалиям электролитного баланса, перифери-
ческим отекам и нарушениям подвижности, задержке во-
зобновления функции кишечника и застою в легких, тогда 
как гиповолемия может привести к снижению сердечного 
выброса и кислородному голоданию. Более того, даже мягкая 
гипотермия (снижение температуры тела на 1° C) стимули-
рует выработку надпочечниками стероидов и катехолами-
нов, что приводит к повышению частоты раневых инфекций, 
сердечных аритмий и кровопотери [4].

Использование зондов и дренажей
Хирургические дренажи следует удалять как мож-

но раньше после операции. Обычное использование 
назогастральных, абдоминальных и вагинальных дренажей 
препятствует мобилизации, увеличивает заболеваемость и 
продлевает пребывание в больнице с ограниченными дока-
зательствами их пользы [55]. Вагинальная тампонада может 
вызвать дискомфорт и ограничить передвижение, что важ-
но для профилактики ВТЭ [30]. Разумное использование 
назогастральных зондов во время операции (избегая их ис-
пользования, когда это возможно) не увеличивает несосто-
ятельности анастомозов и, по сути, связано со снижением 
легочных осложнений и тенденцией к более короткой продо-
лжительности госпитализации [30]. Удаление мочевого кате-
тера, если он используется, в течение 24 часов также сокра-
щает продолжительность пребывания в больнице, уменьшая 
риск заражения [30]. Важно отметить, что женщины, которые 
подвергаются тазовым хирургическим процедурам, таким, 
как полная лапароскопическая гистерэктомия или другие 
длительные лапароскопические процедуры, подвергаются 
риску возникновения послеоперационных трудностей моче-
испускания и должны наблюдаться после выписки при нали-
чии клинических показаний [30].

Таблица 2
Стратификация риска венозной тромбоэмболии

Риск

Пациенты, проходящие серьезную общую, 
торакальную или сосудистую хирургию

Пациенты, проходящие общую хирургию, 
включая гастроинтестинальные, урологические, 

сосудистые операции и операции на грудных 
железах и щитовидной железе

Шкала 
Роджерса

Наблюдаемый риск 
симптоматического ВТЭ, %

Шкала Каприни
Наблюдаемый риск 

симптоматического ВТЭ, %

Очень низкий <7 0,1 0 0

Низкий 7–10 0,4 1–2 0,7

Средний >10 1,5 3–4 1,0

Высокий н/д н/д ≥5 1,9
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Послеоперационные компоненты программы 
улучшенного восстановления после операции

Ранняя мобилизация и профилактика тромбоза
Послеоперационная ранняя мобилизация (концепция с 

различными определениями, но обычно подразумевающая 
отмену постельного режима уже в день операции) является 
основой лечения. Мобилизация защищает от деконсервации, 
уменьшает количество тромбоэмболических осложнений, 
снижает резистентность к инсулину при более коротких сро-
ках пребывания в больнице [2]. Ранняя мобилизации может 
быть повышена предоперационным консультированием па-
циента, а также эффективными поэтапными режимами муль-
тимодального обезболивания, которые ограничивают исполь-
зование системных опиатов. Для пациентов с риском ВТЭ 
оценка Каприни или шкала Роджерса может быть исполь-
зована для обеспечения дальнейшей стратификации риска 
(таблица 2). Независимо от риска послеоперационная тром-
бопрофилактика у всех пациентов должна включать, помимо 
ранней мобилизации, прерывистое пневматическое сжатие и 
использование хорошо подобранных компрессионных чулок, 
а также низкомолекулярный гепарин. Для женщин, подвер-
гающихся лапаротомии при злокачественных новообразова-
ниях брюшной полости или таза, следует предусмотреть рас-
ширенную (28-дневную) профилактику [54].

Питание и баланс жидкости
Протоколы, которые обеспечивают ранний прием пищи 

(возвращение к регулярному питанию в течение 24 часов) 
с использованием слабительных средств по мере необходи-
мости, способствуют более раннему восстановлению функ-
ции кишечника и улучшению удовлетворенности пациентов. 
Послеоперационное пероральное потребление жидкости и 
прием пищи должны начинаться в день операции, если это 
возможно. Жевательная резинка уменьшает риск послеопе-
рационной кишечной непроходимости, и поэтому следует 
рассматривать ее использование [54]. Внутривенный ввод 
жидкости следует прекратить в течение 24 часов после опе-
рации, потому что он редко нужен пациентам, способным 
поддерживать оральное кормление. Высокоэнергетические 
белковые напитки могут быть добавлены к диетическому 
режиму, чтобы обеспечить необходимое потребление белка 
и калорий в процессе восстановления нормального питания. 
Если внутривенное введение необходимо продолжать, общий 
часовой объем не должен превышать 1,2 мл/кг, чтобы пред-
отвратить избыток жидкости. Предпочтительными являют-
ся сбалансированные кристаллоидные растворы, такие, как 
лактат Рингера. Риск гиперхлоремического метаболического 
ацидоза увеличивается с введением больших объемов 0,9% 
солевого раствора [54].

Уровень глюкозы в крови пациента должен поддержи-
ваться между 180 мг/дл и 200 мг/дл [54]. Переоперативная 
гипергликемия или уровень глюкозы в крови, превышающий 
180–200 мг/дл, связаны с плохими клиническими результа-
тами, включая инфекцию, увеличенную продолжительность 
госпитализации и послеоперационную смертность [56]. Од-
нако идеальный целевой диапазон остается спорным из-за 
потенциальных побочных эффектов, связанных с гипогли-
кемией, что само по себе может привести к заболеваемости 
(включая судороги, повреждение головного мозга и сердеч-
ную аритмию). Более строгий контроль может быть рассмо-
трен у отдельных пациентов, поскольку было зафиксирова-
но, что поддержание уровня глюкозы в послеоперационный 
период менее 139 мг/дл снижает уровень инфицирования 
хирургической области на 35% у женщин с сахарным ди-
абетом и послеоперационной гипергликемией [56]. Уров-
ни выше этого диапазона должны лечиться инсулином и 

регулярным контролем уровня глюкозы в крови [54]. Суще-
ствуют различные протоколы для гликемического контроля, 
но данные слишком ограничены, чтобы рекомендовать выбор 
одного конкретного протокола.

Выписка из больницы
Выписка из больницы должна основываться на критериях 

и включать оценку мобильности, адекватное обезболивание 
с помощью оральных аналгетиков и переносимость диеты. 
Должна быть представлена письменная информация, вклю-
чая рекомендации по уведомлению хирургической бригады, 
рекомендации по восстановлению и контактную информа-
цию для чрезвычайных ситуаций. Перед выпиской не требу-
ется выведения кишечных газов. Необходимо предоставить 
конкретные рекомендации для пациентов, выписывающихся 
в день операции. Пациенты с осложненным апноэ во сне так-
же требуют особого внимания и рекомендаций по выписке, 
учитывая повышенный риск послеоперационных осложне-
ний [31]. Примечательно, что внедрение программы ERAS 
не привело к увеличению числа повторных обращений или 
количества работы для поставщика первичной медико-сани-
тарной помощи [30].

Внедрение программы улучшенного 
восстановления после операции

Программа улучшенного восстановления после операции 
представляет собой комплексный набор мер, успешная реали-
зация зависит от адаптации внедрения нескольких принци-
пов ERAS. Внедрение программы ERAS может потребовать 
значительных изменений в клинических вмешательствах и в 
системе клинического обеспечения. Учреждения, рассматри-
вающие принятие программ ERAS, должны тщательно изу-
чить свою собственную инфраструктуру и поток пациентов 
через предоперационные и послеоперационные этапы оказа-
ния помощи. Для того чтобы программа ERAS была устойчи-
вой, она должна быть внедрена в качестве стандартной моде-
ли ухода в систему предоставления медицинских услуг. 

К критическим факторам успеха относятся следующие:
• Измерение результатов и улучшение методов на основе 

внутренних данных
• Участие и вовлечение клинического лидерства на руко-

водящем уровне
• Взаимное уважение и эффективная совместная работа 

среди членов клинической команды, которые должны рас-
сматривать пациентов как партнеров в их лечении

• Организационная культура, которая подчеркивает без-
опасность и качество, не опасаясь риска или обвинений [30].

ВЫВОДЫ
Принципы ERAS представляют собой основанный на 

фактических данных подход к хирургическому лечению, 
который бросает вызов традиционным парадигмам хирур-
гического лечения. Использование принципов ERAS приво-
дит к более быстрому восстановлению после хирургических 
операций, сокращению продолжительности госпитализации, 
большей удовлетворенности пациентов и снижению затрат 
по сравнению с традиционными подходами. Эти преимуще-
ства были воспроизведены во всем спектре гинекологичес-
ких операций, включая открытые и минимально инвазивные 
подходы, доброкачественные и онкологические операции. 

Реализация программы ERAS требует сотрудничества 
со стороны всех членов хирургической команды. Успешная 
реализация программы ERAS по всему спектру гинекологи-
ческой помощи создает потенциал для улучшения системы 
ухода за пациентами и оказания медицинской помощи. Сле-
дует всемерно поощрять внедрение программ ERAS в меди-
цинских учреждениях.
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