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• Замена внутриматочной системы (ВМС) «Мирена»
через пять лет использования приводит к снижению
частоты кровотечений и мажущих выделений. 

• Доля женщин без каких-либо кровотечений или ма-
жущих выделений (аменорея) после замены ВМС на
вторую последовательно введенную ВМС увеличива-
ется.

• Преимущества в отношении контроля цикла обуслов-
ливают очень высокий показатель продолжительнос-
ти применения системы и ассоциируются с низкой ча-
стотой побочных явлений. 

Киев, 29 марта 2010 г. Женщины, которым вторая «Ми:
рена» вводится сразу же после удаления первой гормонвы:
деляющей системы, обычно очень хорошо ее переносят. За
исключением одного дополнительного дня кровотече:
ния/мажущих выделений, связанных с процедурой установ:
ки, женщины отмечают снижение частоты мажущих выделе:
ний или нерегулярных кровотечений в сравнении с таковой
при установке первой системой «Мирена». Фактически,
среднее количество дней кровотечения или мажущих выде:
лений составляет менее 2 дней в месяц во время применения
новой «Мирены». Врачи в большинстве случаев описывают
процедуру удаления и установки как «легкий» процесс, а
женщины оценивают боль, связанную с процессом замены
системы, в основном как слабую.

Введение второй внутриматочной системой

«Мирена» является обычной практикой

Внутриматочная система, высвобождающая левоноргес:
трел – «Мирена», появилась на рынке многих европейских
стран в 1990:х годах, а в США – в 2001 году. Система приме:
няется для долгосрочной контрацепции и лечения обильных
менструальных кровотечений. Врач устанавливает это конт:
рацептивное устройство, действующее по типу «установила
и забыла», в матку, где оно и находится в течение последую:
щих пяти лет. Через пять лет применения многие женщины
делают выбор в пользу второй системы «Мирена», посколь:
ку они привыкают к данному удобному методу контрацеп:
ции. Замена обычно происходит во время одного визита к
врачу – удаляется первая «Мирена» и сразу же после этого
устанавливается новая.

Результаты исследования: контроль цикла 

при применении последующей внутриматочной

системы «Мирена»

Контроль цикла и параметры безопасности при установ:
ке последующей ВМС «Мирена» изучались в проспектив:
ном многоцентровом исследованииi, которое проводилось в
17 центрах, расположенных в Финляндии, Франции, Ирлан:
дии и Швеции, с участием 25 исследователей. Все исследова:

тели имели большой опыт по применению левоноргестрел:
выделяющей ВМС. В исследовании принимали участие 204
здоровые женщины в возрасте 23–45 лет, из них 192 женщи:
ны продолжали участвовать в исследовании в течение всего
года. 

«Проводить набор участниц в исследование было очень
легко. Во время участия в исследовании участницы демон:
стрировали высокую степень удовлетворенности при ис:
пользовании системы «Мирена», – сообщил руководитель
исследования Оскари Хейкинхеймо (Oskari Heikinheimo),
отделение акушерства и гинекологии, Центральная универ:
ситетская клиника г. Хельсинки. 

Длительность применения первой системы «Мирена» со:
ставила от 4 лет и 3 месяцев до 4 лет и 9 месяцев на момент
включения в исследование. Женщины вели дневник кровоте:
чений в течение 90 дней, предшествующих удалению первой
системы и в течение 12 месяцев после установки последую:
щей системы (до окончания исследования). Участницы посе:
щали врача при включении в исследование, через 3 месяца
(замена системы) и через 3, 6, и 12 месяцев после замены сис:
темы «Мирена». Таким образом, наблюдение проходило в те:
чение одного года применения второй системы «Мирена». 

Конечная точка исследования: 

контроль цикла

Первичной конечной точкой исследования являлись па:
раметры оценки кровотечения во время последних 3 месяцев
применения первой внутриматочной системы и в течение 12
месяцев после установки второй системы. Характер кровоте:
чений в течение последней недели перед заменой и в течение
первой недели после замены оценивался отдельно для оцен:
ки параметров кровотечения, вызванного механической про:
цедурой удаления и новой установки. 

Во время всего периода наблюдения количество дней кро:
вотечений и мажущих выделений было небольшим. Средняя
продолжительность кровотечений и мажущих выделений со:
ставила 7 дней в течение 90:дневного периода до замены и 8
дней – во время 90:дневного периода сравнения (сразу после
замены). Один дополнительный день кровянистых выделений
наблюдался в течение первой недели после замены системы и
был расценен как следствие процедуры удаления/установки
устройства. В течение остального времени наблюдения (до од:
ного года в целом) средняя продолжительность кровотечений и
мажущих выделений составила лишь 4 дня во время каждого из
90:дневных периодов сравнения . Другими словами, количест:
во дней кровотечений и мажущих выделений составило не бо:
лее 1–2 в течение всего периода исследования. У женщин,
пользующихся второй системой «Мирена», нерегулярных кро:
вотечений и мажущихся выделений, как это иногда происходи:
ло при установке первой системы «Мирена», не отмечалось. 

Оскари Хейкинхеймо (Oskari Heikinheimo), главный ис:
следователь, ответственный за отделение акушерства и гине:

ÏÐÅÑÑ-ÐÅËÈÇ 

Ïîäòâåðæäåíû ïðåèìóùåñòâà ïîâòîðíîãî
ïîñëåäîâàòåëüíîãî ââåäåíèÿ ñèñòåìû
«Ìèðåíà» â îòíîøåíèè êîíòðîëÿ öèêëà
è ïðîôèëÿ áåçîïàñíîñòè
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кологии, Центральная университетская клиника г. Хельсин:
ки, сообщил: «Это очень обнадеживающие результаты, они
имеют прямое отношение к клинической практике ведения
пациенток, рассматривающих для себя возможность после:
довательного применения системы «Мирена».

При анализе последнего 90:дневного периода на фоне
применения первой системы «Мирена» в сравнении с чет:
вертым 90:дневным периодом на фоне второй системы было
обнаружено, что количество женщин с аменореей (отсут:
ствие кровотечения или мажущих выделений) увеличилось
с 29,8 до 33,3%, а количество женщин, не имеющих менстру:
альноподобного кровотечения, а только мажущие выделе:
ния, увеличилось с 22,2 до 30,6%.

Результаты по безопасности 

и переносимости 

Одна из возможных причин сокращения продолжитель:
ности и интенсивности кровотечений в данном исследова:
нии состоит в том, что «Мирена», первоначально высвобож:
дающая приблизительно 20 мкг левоноргестрела в течение
24 часов, с годами выделяет гормон в несколько меньшем (но
достаточном) количестве. После введения новой системы
скорость высвобождения левоноргестрела снова составляет
20 мкг в сутки, что может объяснить повышение частоты

аменореи и уменьшение количества дней кровотечения. Се:
рьезных побочных реакций, классифицированных как свя:
занные с применением системы «Мирена», не отмечалось.
Гормонозависимые побочные явления встречались редко (в
основном напряжение молочных желез), при этом ни одна из
участниц не вышла из исследования по причине возникнове:
ния таких побочных явлений. Также не были зарегистриро:
ваны беременности. Доля женщин, участвовавших до конца
исследования, была очень высокой – 94%.

Удаление первой системы было оценено врачом как
«легкое» в 96,5% случаев. Во время процедуры удаления
56,5% женщин сообщили об «отсутствии боли», 32,2% – о
«слабой болезненности», 9,6% – о «боли средней интенсив:
ности» и 1,7% – о «сильной боли». Установка новой системы
была оценена врачом как «легкая» в 87% случаях, и 20% жен:
щин сообщили об «отсутствии боли», 41,7% – о «слабой болез:
ненности», 31,3% – о «боли средней интенсивности» и 7% – о
«сильной боли». Менее чем 10% женщин потребовались
анальгетики во время процедуры замены системы.

K. Gemzell:Danielsson, P. Inki, L. Boubli, M.O. Flynn, M.
Kunz, and O. Heikinheimo: Bleeding pattern and safety of con�
secutive use of the levonorgestrel�releasing intrauterine system
(LNG�IUS) – a multicentre prospective study. Hum. Reprod.
Advance Access published December 1, 2009

ÏÐÅÑÑ-ÐÅËÈÇ 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ: 
Ìèðåíà ìîæåò çàìåíèòü äî 50%
ãèñòåðýêòîìèé, ïðîâîäèìûõ ñ öåëüþ ëå÷åíèÿ
îáèëüíûõ ìåíñòðóàëüíûõ êðîâîòå÷åíèé

Берлин, февраль 2010 г.  Отсроченный анализ рандоми:
зированного контролируемого исследования, сравнивающе:
го эффективность гистерэктомии и левоноргестрелвыделяю:
щей внутриматочной системы «Мирена» при лечении ано:
мального маточного кровотечения, продемонстрировал, что
ЛНГ:выделяющая ВМС «Мирена» по эффективности пре:
восходит или соответствует существующим методам лече:
ния с точки зрения всех ожидаемых результатов. Вследствие
этого профессор Маргит Дьюхольм (Margit Dueholm) из
Аархуса в своей статье2 сообщает о том, что в настоящее вре:
мя удаление матки с целью лечения обильного менструаль:
ного кровотечения без предварительной попытки использо:
вания системы «Мирена» является неоправданным.

Последующее наблюдение в течение пяти лет под-
твердило, что с точки зрения всех ожидаемых результа-
тов ЛНГ-выделяющая ВМС «Мирена» по эффективнос-
ти превосходит или соответствует  другим существую-
щим методам лечения обильных менструальных крово-
течений.

Последующее наблюдение, проводимое в течение одного
года после завершения исследования (в котором применение
ЛНГ:ВМС «Мирена» сравнивалось с проведением гистерэк:
томии для лечения меноррагии у 228 женщин), продемон:

стрировало, что лечение с применением ЛНГ:выделяющей
ВМС «Мирена» оказалось равным по эффективности гистер:
эктомии с точки зрения улучшения состояния здоровья и ка:
чества жизни. Единственное различие, выявленное между
двумя группами лечения, состояло в том, что у пациенток,
перенесших гистерэктомию, реже возникала боль3. Однако
позже частота возникновения боли в нижней части живота и
в области спины в группе пациенток с системой «Мирена»
являлась ниже, чем в группе, перенесшей гистерэктомию.
Через пять лет женщины, использующие ЛНГ:ВМС «Мире:
на», значительно реже испытывали боль в области спины по
сравнению с женщинами, которым была проведена гистерэк:
томия1.

«Новые результаты исследования нас очень радуют. Мы
надеемся, что на их основании в клинической практике про:
изойдут изменения, касающиеся расширения применения
ЛНГ:выделяющей ВМС «Мирена», которая в большом коли:
честве случаев заменит гистерэктомию, проводимую с целью
лечения обильного менструального кровотечения. Подобные
изменения уже происходят в Финляндии, где проводилось
данное исследование. Мы надеемся, что такие же изменения
произойдут и в других странах», – заявила главный исследо:
ватель Ритва Хурскайнен (Ritva Hurskainen) из Центрально:
го госпиталя университета Хельсинки (Helsinki University
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Central Hospital), вовлеченного наряду с другими центрами в
проведение исследования, сравнивающего эффективность
ЛНГ:выделяющей ВМС «Мирена» и гистерэктомии.

Гистерэктомия сопровождается большим

количеством побочных явлений и является

более дорогостоящим методом лечения

Гистерэктомия – это хирургическая операция, которая,
как и любая другая операция, подвергает организм риску.
Это и интраоперационный риск, например, кровотечение или
инфекция, и в 1% случаев – риск повреждения внутренних
органов. Согласно базе данных Скандинавии, от 8 до 12%
всех гистерэктомий, проведенных по показаниям, не связан:
ным со злокачественными процессами, ассоциируются с се:
рьезными осложнениями2.

Кроме того, гистерэктомия влечет за собой отдаленные
последствия. У женщин, перенесших гистерэктомию, даже в
случае сохранения яичников, менопауза начинается в сред:
нем на 3,5 года раньше, чем у женщин с сохраненной маткой.
У женщин после гистерэктомии более чем в два раза повы:
шается вероятность необходимости проведения операции по
поводу стрессового недержания мочи2.

Дьюхольм утверждает, что поскольку результаты, по:
лученные при использовании обоих методов лечения со:
поставимы, женщинам предпочтительнее начинать лече:
ние с применения системы «Мирена». Несмотря на то что
42% женщин, участвующих в исследовании, в конечном
счете перенесли гистерэктомию, прямые и непрямые рас:
ходы в группе пациенток, использующих ЛНГ:выделяю:
щую ВМС «Мирена», составили коло 60% стоимости гис:
терэктомии2.

Обильное менструальное кровотечение: 

общая информация

Примерно 30% всех женщин в определенный период их
репродуктивной жизни характеризуют менструацию, как
«обильная». В отличие от медицинского термина «менорра:

гия», который означает объективную потерю крови более
чем 80 мл за цикл, «обильное менструальное кровотечение»
является термином, отражающим субъективную оценку. Их
причиной может являться гормональный дисбаланс (ди:
сфункциональное маточное кровотечение) или причины,
связанные с патологией матки (например, миома матки, по:
липы эндометрия или аденомиоз). В исследовании принима:
ли участие женщины, страдающие обильным менструаль:
ным кровотечением, причина которого не связана с органи:
ческой патологией матки. Какой бы ни была причина, мно:
гие женщины воспринимают значительную менструальную
потерю крови, как серьезную проблему, которая ведет к
ухудшению качества жизни.

Результаты мета:анализа рандомизированных контро:
лируемых исследований, опубликованные в мае 2009 г.,
продемонстрировали, что при лечении обильного мен:
струального кровотечения ЛНГ:выделяющая ВМС «Ми:
рена» была настолько же эффективна, как и абляция эндо:
метрия (хирургическое удаление всего эндометрия). Од:
нако в отличие от абляции эндометрия, система «Мирена»
сохраняет способность к деторождению, поэтому ее ис:
пользование предпочтительно для женщин, планирующих
беременность.

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ:
1 Heliцvaara�Peippo S, Halmesmдki K, Hurskainen R, teperi J, Grenman S, Kivelд A,
et al.: The effect of hysterectomy or levonorgestrel�releasing intrauterine system on
lower abdominal pain and back pain among women treated for menorrhagia – a
five�year randomised controlled trial Acta Obstet gynecol Scand. 2009

2 Dueholm M.: Levonorgestrel�IUD should be offered before hysterectomy for abnor�
mal uterine bleeding without uterine structural abnormalities: there are no more
excuses! Acta Obstetricia et Gynaecologica, 2009; Early Online, 000�000

3  Hurskainen R, Teperi J, Rissanen P, Aalto AM, Grenman S, Kivela A, et al. Quality
of life and cost�effectiveness of levonorgestrel�releasing intrauterine system versus
hysterectomy for treatment of menorrhagia: a randomised trial. Lancet,
2001;357:273–7.

Мирена: общая информация 

Внутриматочная система «Мирена», которую часто называют «гормон:выделяющей системой», – маленькое, гибкое 
Т:образное устройство с вертикальным гормональным цилиндром, который содержит гормон левоноргестрел (ЛНГ). Гормо:
нальный цилиндр окружен мембраной, которая обеспечивает контролируемое медленное поступление ЛНГ (20 мг/день) в
полость матки в течение 5 лет.

Поскольку гормон поступает непосредственно в матку и действует на эндометрий, пролиферация эндометрия уменьшается,
что приводит к снижению менструальной кровопотери. У многих женщин, использующих систему «Мирена», отмечаются очень
скудные менструальные кровотечения. Также значительно снижается интенсивность боли во время менструации.

Информация о компании Байер

Байер – глобальный концерн, занимающий ключевые позиции в мире в таких областях, как здравоохранение, защита расте:
ний и производство высокотехнологичных материалов. 

Bayer HealthCare, подразделение концерна Bayer AG, является одной из ведущих инновационных компаний на мировом
рынке лекарственных препаратов и предметов здравоохранения со штаб:квартирой в Леверкузене, Германия. Сфера деятель:
ности компании в мировом масштабе представлена операциями ее подразделений: Здоровье животных (Animal Health), Ре:
цептурные препараты (Bayer Schering Pharma), Безрецептурные препараты (Consumer Care) и Медицинская помощь
(Medical Care). Основная задача Bayer HealthCare – это разработка и производство препаратов для здоровья людей и живот:
ных. Дополнительная информация на сайте www.bayerhealthcare.com .

Информация о Bayer Schering Pharma

Bayer Schering Pharma – это международная компания, занимающая ведущую позицию на рынка специализированной
фармацевтической продукции. Ее исследования и деятельность сосредоточены в следующих областях: «Диагностическая ви:
зуализация», «Общая медицина», «Специализированная медицина» и «Охрана здоровья женщины». Благодаря инновацион:
ным продуктам Bayer Schering Pharma занимает ведущие позиции на специализированных мировых рынках. Используя но:
вые идеи, Bayer Schering Pharma стремится сделать вклад в медицинский прогресс и улучшить качество жизни людей. До:
полнительная информация на сайте www.bayerscheringpharma.de.
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Эффективность квадривалентной вакцины против виру-
са папилломы человека (ВПЧ) обусловлена развитием
гуморального иммунитета. Мы оценили связь между
уровнем антител к ВПЧ в сыворотке крови пациенток,
получивших квадривалентную вакцину, и эффективнос-
тью вакцинации. Были изучены результаты у 17 622 жен-
щин, вакцинированных в день 1 и затем повторно через 2
и через 6 мес. В первый день, а также через регулярные
интервалы в 6–12 мес (до 48 мес) всем участницам про-
водился тест Папаниколау и тест на наличие генитально-

го ВПЧ. Исследование не позволило установить взаимо-
связь между параметрами иммунитета и эффективнос-
тью вакцинации по причине малого количества случаев
инфицирования. Несмотря на то что у 40% вакциниро-
ванных участниц в конце исследования не определялись
сывороточные антитела к ВПЧ-18, эффективность про-
тив ВПЧ-18 в данной группе была высокой (98,4%; 95%
ДИ: 90,5–100) в сравнении с высоким уровнем заболева-
емости в группе плацебо. Эти результаты могут указы-
вать на важную роль иммунологической памяти у вакци-
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нированных лиц или на то, что титры антител к ВПЧ-18
ниже уровня, определяемого стандартными лаборатор-
ными методами.
Ключевые слова: квадривалентная вакцина, папилло�
мавирус.

Риск инфицирования вирусом папилломы человека
(ВПЧ) в течение жизни превышает 50% [1, 2]. ВПЧ

может вызвать развитие эпителиальной дисплазии и рак
шейки матки, большую долю рака половых органов (для
обоих полов), рак анального канала, рак ротоглотки, а так:
же доброкачественные опухоли половых органов (остро:
конечные кондиломы) и гортани (рецидивирующий рес:
пираторный папилломатоз – РРП) [3–8].

Типы вируса ВПЧ отличаются последовательностью
нуклеотидов в составе гена, отвечающего за синтез L1:
протеина – основного компонента вирусного капсида. Из:
вестно более 40 видов ВПЧ, которые могут поражать эпи:
телий шейки матки, аногенитальной области и ротоглот:
ки. Все типы ВПЧ разделяются на две основные группы:

А) типы ВПЧ высокого риска, связанные с развитием
онкологических заболеваний;

Б) типы ВПЧ низкого риска, которые редко ассоции:
руются с раком, а чаще становятся причиной диспласти:
ческих процессов. К ВПЧ высокого риска относятся ВПЧ:
16 и ВПЧ:18, на долю которых приходится около 70% слу:
чаев рака шейки матки и ануса [9] и около 80% рака на:
ружных половых органов, обусловленных ВПЧ, и рака ро:
тоглотки. ВПЧ:6 и ВПЧ:11 считаются типами низкого ри:
ска, которые обнаруживаются в 90% случаев при наличии
генитальных бородавок [10] и практически в 100% случа:
ев при диагностике РРП [11].

Профилактическая вакцина против ВПЧ типов 6,11,16
и 18 одобрена к применению во многих странах мира. Вак:
цина содержит в своем составе L1:протеины всех четырех
разновидностей ВПЧ, которые оформлены в виде четырех
самостоятельных вирусоподобных частиц (ВЧ), адсорби:
рованных на аморфную основу из гидроксифосфата суль:
фата алюминия (ГФСА). В клинических исследованиях
профилактическое назначение вакцины женщинам в воз:
расте 16–26 лет в 96–100% случаев предотвращало разви:
тие плоскоклеточного рака шейки матки, цервикальной
аденокарциномы, рака вульвы и влагалища, связанных с
ВПЧ:16 и ВПЧ:18 (согласно демонстрации эффективности
вакцины с учетом цервикальной интраэпителиальной не:
оплазии [CIN] 3:й степени, цервикальной аденокарциномы
in situ [AIS], Бульварной интраэпителиальной неоплазии
[VIN] 2/3 степени и вагинальной интраэпителиальной ги:
перплазии [VaIN] 2/3 степени на фоне ВПЧ:16 и ВПЧ:18
соответственно) [12–15]. Вакцина продемонстрировала
98–100% эффективность в отношении профилактики раз:
вития генитальных бородавок, цервикальной интраэпите:
лиальной неоплазии, обусловленных ВПЧ:6 и ВПЧ:11.

Поскольку ВПЧ:инфекция передается половым путем,
риск заражения у мужчин и женщин сохраняется на протя:
жении всего периода сексуальной активности. Поэтому
для максимальной эффективности профилактическое при:
менение вакцины против ВПЧ должно приводить к выра:
ботке длительной защиты от вируса (т.е. как минимум – на
10 лет, в идеальных условиях – в течение всей жизни). В
клинических исследованиях продолжительность эффекта
регистрировалась на протяжении как минимум 5 лет после
проведения вакцинации [16]. Исследования, проводимые в
настоящее время, изучают эффект от вакцинации по исте:
чении 5 лет.

До настоящего времени не определен иммунологичес:
кий маркер, который бы позволил четко выделить вакци:

нированных лиц, устойчивых к заражению типами ВПЧ,
на которые направлена вакцина. Такой маркер позволил
бы отслеживать продолжительность профилактического
действия вакцины (и время назначения дополнительной,
усиливающей дозы вакцины, если это потребуется). На:
личие такого маркера также позволило бы сопоставлять
результаты по эффективности вакцинации с использова:
нием квадривалентной вакцины против ВПЧ в других по:
пуляциях и при изменении рецептуры вакцины. Кроме то:
го, иммунологический маркер мог бы помочь в оценке до:
полнительных мультивалентных вакцин.

Результаты доклинических исследований указывают
на то, что профилактические свойства квадривалентной
вакцины против ВПЧ обусловлены гуморальными меха:
низмами и выработкой антител к L1:протеину разных ти:
пов ВПЧ [17–19]. Использование вакцин, содержащих ви:
русоподобные частицы с L1:протеином папиломмавиру:
сов, поражающих животных, предотвращало у них зара:
жение и развитие заболевания и сопровождалось образо:
ванием нейтрализующих антител к L1:протеину. Введе:
ние сыворотки вакцинированных животных невакцини:
рованным животным защищало последних от заражения и
развития заболеваний при контакте с вирусом. На основа:
нии этих результатов в клинических исследованиях II и
III фазы квадривалентной вакцины против ВПЧ у моло:
дых женщин оценивается уровень сывороточных антител
против L1:протеина сразу по окончании курса вакцина:
ции (после введения 3 доз вакцины) и на протяжении по:
следующих 4,5 лет. Для определения связи между параме:
трами иммунологического ответа и эффективностью вак:
цинации проводилась оценка корреляции между уровнем
антител, образовавшихся на фоне вакцинации, и защит:
ными свойствами вакцины. Мы рассмотрели данные
17 622 молодых женщин, участвовавших в исследованиях,
по оценке эффективности квадривалентной вакцины про:
тив ВПЧ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Дизайн клинических исследований III фазы
Исследования III фазы FUTURE I и FUTURE II про:

водились по протоколам 013 (NCT00092521) и 015
(NCT00092534). Это были рандомизированные двойные
слепые плацебо:контролируемые клинические исследова:
ния по оценке эффективности профилактического дей:
ствия квадривалентной вакцины против ВПЧ L1 (типы 6,
11, 16, 18) (ГАРДАСИЛ™/СИЛГАРД™, Merck and Co.,
Inc., Whitehouse Station, NJ), предотвращающие развитие
CIN, AIS или рака шейки матки, связанных с инфициро:
ванием ВПЧ:6/11/16/18 (одна из первичных конечных
точек в протоколе 013), развитие остроконечных конди:
лом, VIN, VaIN, рака вульвы или влагалища, связанных с
ВПЧ:6/11/16/18 (одна из первичных конечных точек в
протоколе 013) и развитие CIN 2/3 степени, AIS и рака
шейки матки, связанных с ВПЧ:16/18 (первичная конеч:
ная точка в исследовании по протоколу 15) [12, 15]. 

В обоих исследованиях в период с декабря 2001 г. по
май 2003 г. приняли участие 17 662 женщины в возрасте
от 15 до 26 лет (17 559 получили хотя бы одну дозу вакци:
ны или плацебо). В исследовании принимали участие
женщины, которые имели от 0 до 4 сексуальных партне:
ров за весь период половой активности. Женщины с кли:
ническими проявлениями генитальной ВПЧ:инфекции на
момент начала участия в исследовании не допускались до
рандомизации в исследовании. Внутримышечное введе:
ние квадривалентной вакцины против ВПЧ или внешне
не отличимого плацебо проводилось на момент начала
участия в исследовании («день 1»), затем через 2 мес
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(«месяц 2») и через 6 мес («месяц 6») после первой инъек:
ции. Исследования, проводимые по указанным протоко:
лам, были одобрены Этическими комитетами участвую:
щих медицинских учреждений. Информированное согла:
сие было получено от всех участниц исследования. По:
дробная информация о дизайне исследований 013 и 015
представлена в других источниках [15, 20].

Исследуемая вакцина
Квадривалентная вакцина представляла смесь четы:

рех рекомбинантных специфических типов ВПЧ и содер:
жала основной протеин (L1) вирусной оболочки вирусов
ВПЧ типов 6,11,16,18, синтезированный Saccharomyces
cerevisiae [21–23]. В состав вакцины входило 20 мкг белка
L1 ВПЧ:6, 40 мкг белка L1 ВПЧ:11, 40 мгк белка L1 ВПЧ:
16 и 20 мкг белка L1 ВПЧ:18, адсорбированных на 225 мкг
аморфной основы из гидроксифосфата сульфата алюми:
ния (ГФСА). Плацебо состояло из той же основы и внеш:
не не отличалось от активной вакцины.

Клинические наблюдения и лабораторные тесты
Осмотр на наличие генитальных бородавок и пораже:

ния тканей вульвы или влагалища проводился на момент
начала исследования (день 1), через 3 мес (исследование
по протоколу 013) и через 7, 12, 24, 36, 48 мес (кроме то:
го, через 18 и 30 мес в исследовании по протоколу 013).
Забор цитологических образцов (ThinPrep™, Cytyc,
Boxborough MA, USA) для проведения Пап:теста прово:
дился на момент начала участия в исследовании (день 1),
через 7 мес и затем с интервалом каждые 6–12 мес. Цито:
логические образцы классифицировались с использова:
нием The Bethesda System:2001 [24]. Алгоритмы по на:
правлению женщин на проведение цитологического ис:
следования, кольпоскопии и биопсии были описаны ра:
нее [12, 15]. Центральная лаборатория выдавала заклю:
чения по материалам биопсии, которые принимались к
рассмотрению для определения дальнейшей тактики ве:
дения пациентки. В то же время материал биопсии на:
правлялся на рассмотрение четырем независимым экс:
пертам, «заслепленным» в отношении данных пациен:
ток, для установления наличия конечных точек, опреде:
ленных протоколами исследований. Забор крови для оп:
ределения антител к ВПЧ типов 6, 11, 16, 18 проводился
на момент начала участия в исследовании (день 1) с ис:
пользованием технологии конкурентного иммуноанали:
за, разработанной Luminex (cLIA; разработана Merck
ResearchLaboratories, West Point, PA, с использованием тех:
нологии Luminex Corporation, Austin, TX) [25]. С учетом фак:
тора разведения минимальные значимые показатели концен:
трации антител составляли 20 мМЕ/мл – для ВПЧ:6,
16 мМЕ/мл – для ВПЧ:11, 20 мМЕ/мл – для ВПЧ:16 и
24 мМЕ/мл – для ВПЧ:18 (эпитопы Н6.М48, К11.В2, H16.V5
и H18.J4; для ВПЧ типов 6, 11, 16 и 18 соответственно). 

Факт наличия ВПЧ:инфекции подтверждался при
проведении ПЦР с образцами, полученными на момент
начала исследования (день 1), через 3 мес (протокол
013) и через 7 мес. Материал из мазков каждой пациент:
ки анализировался на наличие ДНК вирусов ВПЧ типов
6, И, 16 и 18. Для проведения ПЦР с праймерами, специ:
фичными для ВПЧ 6, 11, 16 и 18, и установления факта
присутствия ДНК ВПЧ использовались материалы маз:
ков, биопсии и тонких срезов ткани, прилежащих к
участкам, которые направлялись на гистопатологичес:
кий анализ.

Статистические анализы
Анализы проводились в популяции по протоколу. Па:

циентки, включенные в данную популяцию, получили все
три дозы вакцины или плацебо в течение 1 года, были се:
ронегативными на момент начала участия в исследовании

и ПЦР:негативными в день 1 и через 7 мес в отношении
определенного типа ВПЧ в составе вакцины (участницы,
могли иметь положительный результат в отношении од:
ного типа и включаться в состав популяции по протоколу,
если их результаты были отрицательными в отношении
другого типа). В исследовании не отмечалось отклонений
от условий протокола. Дополнительный период наблюде:
ния начинался через 1 мес после введения третьей дозы
вакцины (месяц 7).

Эффективность вакцины в исследуемой и контрольной
группах (определяемая как [1 : относительный риск] х
100%) и соответствующие 95% доверительные интервалы
определялись с использованием процедуры, принимавшей
в расчет точное количество оценок в период дополнитель:
ного наблюдения (т.е. риск для пациентки в течение време:
ни). В анализе использовалась информация о пациентках
из соответствующих групп вакцинации (активная вакцина
или плацебо), полученная в разных исследованиях. Неко:
торые конечные точки эффективности в данном отчете
представляют собой сочетанные конечные точки, которые
включают более одного типа патологии и/или более одного
типа ВПЧ. Если пациентка соответствовала критериям од:
ного или более компонентам в составе сочетанной конеч:
ной точки, ее данные учитывались только однократно для
оценки сочетанной конечной точки.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Среди 17 622 женщин, рандомизированных в исследо:
ваниях 013 и 015, 17 599 были вакцинированы активной
квадривалентной вакциной (8799) или плацебо (8800) –
рис. 1. Приблизительно 97% участниц в обеих группах в
период вакцинации полностью получили три запланиро:
ванные дозы вакцины или плацебо. К настоящему време:
ни 93% участниц в группе активной вакцины и 84% жен:
щин в группе плацебо завершили участие в период конт:
рольного наблюдения соответствующего исследования
после окончания вакцинации. Представленные результа:
ты отражают период наблюдения со средней продолжи:
тельностью 44 мес (исследования по протоколам 013 и
015 были закончены преждевременно, чтобы провести
вакцинацию пациенток в группе плацебо).

У пациенток, включенных в состав популяции по из:
учению иммуногенных свойств, квадривалентная вакцина
против ВПЧ вызывала выраженный иммунный ответ в от:
ношении всех четырех типов вирусов, входящих в ее со:
став (табл. 1). Средние геометрические титры (СГТ) до:
стигали максимальных показателей во время седьмого ме:
сяца после начала вакцинации, а затем, как и ожидалось,
снижались. У более 99% участниц к седьмому месяцу пос:
ле начала вакцинации отмечалась сероконверсия в отно:
шении типов ВПЧ, входящих в состав вакцины. К концу
исследования наблюдались различия в процентном соот:
ношении участниц, сохранявших серопозитивные свой:
ства против типов ВПЧ в составе вакцины: процент участ:
ниц, сохранявших серопозитивность к ВПЧ:18, был ниже,
чем для остальных типов ВПЧ.

На момент окончания исследования по протоколам
013 и 015 эффективность квадривалентной вакцины по
предотвращению развития CIN любой степени или AIS,
связанных с ВПЧ типами 6, 11, 16, 18, в популяции по про:
токолу составила 96% (95% ДИ: 92,2–98,2) (табл. 2). Дан:
ные результаты продемонстрированы на рис. 1, отражаю:
щем значимые различия во времени развития CIN любой
степени или AIS.

В группе участниц, получавших квадривалентную вак:
цину, у 9 пациенток отмечалось развитие CIN любой степе:
ни, в то время как в контрольной группе (плацебо) было за:
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Ðèñ. 1. Ïîïóëÿöèè â èññëåäîâàíèè

Òàáëèöà 1
Ñåðîëîãè÷åñêèå îòâåòû â îòíîøåíèè ÂÏ× 6, 11, 16, 18 â êîíêðåòíûå âðåìåííûå òî÷êè ó æåíùèí 16–26 ëåò, 

êîòîðûå ïîëó÷èëè êâàäðèâàëåíòíóþ âàêöèíó ïðîòèâ ÂÏ×

Примечания: N – количество участниц, рандомизированных в определенную группу которые получили хотя бы одну инъекцию и для которых присутствова�
ли все данные;  n – количество серопозитивных участниц (пациентка считалась серопозитивной по отношению к ВПЧ 6, 11, 16, 18 при уровне антител
против ВПЧ, определяемых c LIA составляющих ≥20 мМЕ/мл, 16 мМЕ/млL, 20 мМЕ/мл или 24 мМЕ/мл соответственно);  ДИ – доверительный интервал;
ОМТ (СГТ) – средние геометрические титры;  мМЕ – милли единицы Мерк;  а – популяция для определения иммуногенности по протоколу включает уча�
стниц, которые соответствовали критериям набора в исследование, получили все три дозы вакцины в рамках предусмотренных дней, были серонегативны�
ми на момент дня 1 и имели негативные результаты ПЦР с первого дня до конца 7�го месяца в отношении конкретных типов ВПЧ, а также у которых был
получен образец сыворотки в течение 7�го месяца;  b – визит завершения участия в исследовании обычно проводился до истечения 48 мес в исследова�
нии. Данная временная точка включает все визиты, проведенные в диапазоне 6 мес от среднего интервала, равного 44 мес.

Квадривалентная вакцина против ВПЧ (n=8787)

GMT(mMU/mL) сероконверсия

n СГТ 95% ДИ n m % 95% ДИ

Анти1ВПЧ 6
День 1
Месяц 7
Месяц 24
Конец участия в исследовании
Анти1ВПЧ 11
День 1
Месяц 7
Месяц 24
Конец участия в исследовании
Анти1ВПЧ 16
День 1
Месяц 7
Месяц 24
Конец участия в исследовании
Анти1ВПЧ 18
День 1
Месяц 7
Месяц 24
Конец участия в исследовании

2632
2635
2438
2375

2656
2659
2469
2399

2570
2573 
2381 
2330

2796
2800 
2603 
2536

<8
542,7
113,4
74,6

<8 
761,6
144,5
90,3

<12
2294
460,3
334,6

<8
461,6
52,2
33,8

<8to<8
526,31559,6
109,11117,9

71,6177,7

<8,<8
735,41788,6
138,91150,3

86,6194,1

<12to<12
2185,212408,1

440,91480,5 
319,41350,5

<8to<8 
443,91479,9

49,4155,2
32,0135,7 

2632
2635
2438
2375

2656
2659
2469
2399

2570 
2573 
2381 
2330

2796 
2800 
2603 
2536 

0
2630
2329
2131

0
2652
2414
2267

0
2568
2366
2293

0
2785
1865
1529

0
99,8
95,5
89,7

0
99,7
97,8
94,5

0,0
99,8
99,4
98,4

0
99,5
71,6
60,3

010,1
99,6199,9
94,6196,3
88,4190,9

010,1
99,5199,9
97,1198,3
93,5195,4

010,1
99,5199,9
99,0199,6
97,8198,9

0,010,1
99,1199,7
69,9173,4
58,4162,2
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регистрировано 222 случая. В популяции по протоколу эф:
фективность вакцинации по предотвращению развития
CIN 2:й степени или выше на фоне ВПЧ:инфекции 6, 11, 16
или 18:го типов составила 98,2% (95% ДИ: 93,2–99,8). В
группе квадривалентной вакцины было зарегистрировано 2
случая развития CIN 3:й степени, а в группе плацебо – 63
новых случая. Эффективность вакцины по предотвраще:
нию развития CIN любой степени или AIS, связанных с
ВПЧ типами 16 или 18, достигла соответственно 94,3%
(95% ДИ: 88,4–97,6) и 98,4% (95% ДИ: 90,5–100).

В группе активной вакцины среди девяти новых случа:
ев CIN любой степени или AIS на фоне ВПЧ:инфекции, 8
случаев были обусловлены ВПЧ:16 (6 случаев CIN 1 и два
случая CIN 3) и 1 случай – ВПЧ:18 (CIN 1) (табл. 3). Мно:
гие женщины на момент начала участия в исследовании
имели положительные результаты тестов в отношении ти:
пов ВПЧ, которые не были включены в состав вакцины. У
женщин с CIN 1 или более высокой степени по результатам
Пап:теста в материале, полученном при биопсии, обнару:
живалась ДНК ВПЧ, который входил в состав вакцины.
Однако после проведения радикальной терапии (после ди:
агностирования ASC:US с высоким риском наличия ВПЧ)
в полученных материалах не всегда удавалось обнаружить
ДНК ВПЧ, включенного в состав вакцины.

Через 7 мес после вакцинации титры антител к вакцин:
ным типам ВПЧ, которые определялись в материале из па:
тологического очага, были известны для трех участниц с
CIN 1:й степени или выше (случай 7–9, все связанные с
ВПЧ:16). В каждом из этих случаев отмечалась вариабель:
ность иммунного ответа в отношении ВПЧ:16 после вакци:
нации: титры антител против ВПЧ:16 составили соответ:
ственно 205 мМЕ/мл, 2011 мМЕ/мл и 7415 мМЕ/мл.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Основным критерием профилактического действия
вакцины является предупреждение развития заболева:
ния. В соответствии с рекомендациями ВОЗ, конечные
точки эффективности ВПЧ:вакцины в исследовании
должны быть связаны с развитием заболевания [26]. Од:
нако после демонстрации эффективности вакцины по

предотвращению развития заболевания на первый план
выходят ее иммуногенные свойства. Анализ иммунного
ответа на вакцинацию с использованием квадривалент:
ной ВПЧ:вакцины помог экстраполировать результаты,
полученные при обследовании девушек и женщин в воз:
расте 16–23 лет, на более молодую популяцию, наблюде:
ние за которой на предмет развития конечных точек про:
тиворечило бы этическим принципам [27]. Однако ни од:
но из проведенных исследований с вакциной против ВПЧ
не оценивало связь между параметрами иммунологичес:
кого ответа и профилактическим действием вакцины.
Знания о связи между иммунологическими параметрами
и профилактическим действием ВПЧ:вакцины важны
для определения минимального уровня антител, доста:
точного для предотвращения развития ВПЧ:инфекции, а
также продолжительности профилактического действия
вакцины и оценки потребности в дополнительной («уси:
ливающей») дозе вакцины.

На основании приведенных выше результатов иссле:
дований, а также с учетом отсутствия данных некоторых
пациенток, мы не обнаружили значимой корреляции
между уровнем антител через 7 мес после вакцинации и
вероятностью развития заболевания, связанного с ВПЧ
одного из типов, включенных в состав вакцины. Это отча:
сти объясняется малым количеством случаев развития
заболеваний, обусловленных ВПЧ:типами в составе вак:
цины, у вакцинированных пациенток – показателя, кото:
рый необходим для определения связи между иммуноло:
гическим ответом и профилактическим свойствами вак:
цины. Кроме того, не для всех участниц, у которых диа:
гностировалось развитие ВПЧ:ассоциированного заболе:
вания, были известны титры антител через 7 мес после
вакцинации. Однако данные нашего исследования не ука:
зывают на то, что заболевание развивалось в результате
снижения титров антител или снижения показателя серо:
позитивности (что особенно важно в случае иммуноген:
ности в отношении ВПЧ типа 18). Выраженный иммун:
ный ответ в виде выработки нейтрализующих антител ко
всем типам ВПЧ в составе вакцины наблюдался через
7 мес после вакцинации; у >99% участниц, у которых ра:

Òàáëèöà 2
Ýôôåêòèâíîñòü â îòíîøåíèè ÂÏ× 6/11/16/18-îáóñëîâëåííîé CIN ëþáîé ñòåïåíè èëè AIS íà ìîìåíò îêîí÷àíèÿ ó÷àñòèÿ

â èññëåäîâàíèè, óêàçàííûå â ïîðÿäêå ñòåïåíè òÿæåñòè. Òàáëèöà âêëþ÷àåò äàííûå ïîïóëÿöèè ïî ïðîòîêîëó
èññëåäîâàíèé 013 è 015

Квадривалентная вакцина

против ВПЧ (n=8799)
Плацебо (п=8800) Наблюдаемая

эффективность
95% ДИ

n cases rate n cases rate

CIN любой степени
По степени тяжести

CIN1
CIN 2 или выше

CIN2
CIN 3 или выше

CIN3
AIS

По типу вируса
ВПЧ16

ВПЧ111
ВПЧ116
ВПЧ118

7629

7629
7629
7629
7629
7629
7629

6688
6688
6448
7158

9

7
2
0
2
2
0

0
0
8
1

0

0
0
0
0
0
0

0
0
0
0

7632

7632
7632
7632
7632
7632
7632

6619
6619
6257
7092

222

168
109
70
66
63
7

46
12

135
60

1

0,8
0,5
0,3
0,3
0,3
0

0,2
0,1
0,7
0,3

96

95,9
98,2
100
97

96,8
100

100
100
94,3
98,4

92,2198,2

91,3198,4
93,2199,.8
94,61100
88,7199,6
88,1199,6

30,91100,0

91,81100
64,51100
88,4197,6
90,51100

Примечания: каждая участница учитывалась только однажды в конкретной категории конечных точек. Данные одной и той же участницы могут появляться в
разных категориях; N – количество участниц, рандомизированных в определенную группу, которые получили хотя бы одну инъекцию; n – количество уча�
стниц с показателями, подлежащими оценке, т.е. количество участниц в конкретной популяции, у которых был хотя бы один визит на этапе контрольного
наблюдения; ДИ – доверительный интервал; CIN – цервикальная интраэпителиальная неоплазия; AIS – аденокарцинома in situ; уровень – частота встреча�
емости на 100 человеко�лет.
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нее не обнаруживались антитела к ВПЧ, регистрирова:
лась сероконверсия в отношении всех четырех типов
ВПЧ в составе вакцины. Через 24 мес после вакцинации у
95% вакцинированных женщин по:прежнему определя:
лись титры нейтрализующих антител против ВПЧ:6, 11 и
16. При этом нейтрализующие антитела против эпитопа
H18J4 ВПЧ типа 18 определялись у 71,6% вакцинирован:

ных участниц спустя 24 мес и у 60% на момент окончания
участия в исследовании (в среднем через 44 мес после
вакцинации). Несмотря на более низкие показатели со:
хранения серопозитивности в отношении ВПЧ типа 18
через 24 и 44 мес по сравнению с другими типами ВПЧ в
составе вакцины, анализ случаев развития заболеваний
на фоне инфицирования ВПЧ:6/11/16/18 среди вакци:
нированных пациенток позволил сделать важные наблю:
дения. Только один случай CIN был связан с ВПЧ:18, при
этом трактовка результата была затруднена одновремен:
ным присутствием ВПЧ:56. Несмотря на снижение уров:
ня антител к ВПЧ:18, это не приводит к всплеску разви:
тия заболеваний, связанных с ВПЧ:18. Это указывает на
то, что у серонегативных в отношении ВПЧ:18 женщин
(39,7% всех участниц на момент окончания исследова:
ния) сохраняется практически 100% профилактическая
эффективность вакцины, возможно, за счет механизмов
иммунологической памяти.

В данной статье мы представили результаты о титрах
нейтрализующих антител в отношении типов ВПЧ, вклю:

Ðèñ. 2. Âðåìÿ ðàçâèòèÿ CIN èëè AIS, ñâÿçàííûõ ñ ÂÏ× 6
(À), ÂÏ× 11 (Â), ÂÏ× 16 (Ñ), ÂÏ× 18 (D) è ÂÏ×
6/11/16/18 (Å) â ïîïóëÿöèè ïî ïðîòîêîëó 013 è 015 íà
ìîìåíò îêîí÷àíèÿ ó÷àñòèÿ â èññëåäîâàíèè
*Подсчет количества случаев начинался с момента месяца 7. Линии вакцин
вдоль горизонтальной оси не видны.
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Òàáëèöà 3
Îïèñàíèå ñëó÷àåâ CIN, ñâÿçàííûõ ñ ÂÏ× 6, 11, 16 èëè 18 òèïîâ, ó ïàöèåíòîê, 

êîòîðûå ïîëó÷èëè êâàäðèâàëåíòíóþ âàêöèíó ïðîòèâ ÂÏ×

Примечание: ПЦР – полимеразная цепная реакция; CIN – цервикальная интраэпителиальная неоплазия; СГТ – средние геометрические титры; а – инфор�
мация о показателях СГТ на 7�м месяце после начала вакцинации недоступна для случаев 1–6.

С
л

у
ч

а
й

В
о

з
р

а
с

т

Время

диагностики

(мес)

Тип

ВПЧ

Гисто�

логия
Краткое описание

1 23 50,37 16 CIN3

Положительный результат ПЦР в отношении ВПЧ 51 и отрицательный в отношении
других типов на момент начала участия в исследовании. Кольпоскопия и

однократная биопсия после 49 мес выявили CIN 3 на фоне ВПЧ116. Радикальное
лечение было проведено в месяц 52 и показало негативный результат в отношении

ВПЧ 16 и других определяемых типов и положительный – в отношении ВПЧ156

2 17 13,11 16 CIN1

Отрицательный результат в отношении четырех типов ВПЧ и 10 других ВПЧ
высокого риска на момент начала участия в исследовании. Кольпоскопия и две

биопсии на 131м месяце показали наличие CIN11 на фоне ВПЧ158. Одна биопсия
показала наличие ВПЧ116

3 22 36,86 18 CIN1

Положительная ПЦР на ВПЧ156 и отрицательная ПЦР на ВПЧ118 на момент начала
участия в исследовании. Биопсия на 351м месяце показала CIN 1 (по мнению
независимых экспертов, диагноз соответствовал CIN 2), на фоне ВПЧ156 и в
отсутствии ВПЧ118. Радикальная терапия была проведена на 371м месяце.

Биопсия в 2 из 4 образцов, полученных после радикальной терапии, указала на
наличие CIN11, во всех образцах определялось наличие ВПЧ156. Один из

образцов был положительным в отношении ВПЧ118

4 22 46,19 16 CIN1

Положительная ПЦР на ВПЧ156 на момент начала участия в исследовании и
отрицательная на ВПЧ типов в составе вакцины. Кольпоскопия и 3 цервикальные

биопсии на 191м месяце показали CIN 1. Все биопсии были отрицательными в
отношении ВПЧ116 и 56 и других типов. Кольпоскопия и биопсия с забором двух

образцов были проведены на 461м месяце. В одном из образцов выявили ВПЧ116,
который был ассоциирован с CIN 1. Обе биопсии были отрицательными на ВПЧ156 типа.

5 23 32,00 16 CIN3

Положительная ПЦР на ВПЧ152 и отрицательная в отношении вакцинных типов
ВПЧ на момент начала участия в исследовании. Биопсия при кольпоскопии на 32,5
месяце указала на наличие CIN 3. Образец был положительным в отношении ВПЧ1

52 и ВПЧ116. Все образцы, полученные при проведении радикального лечения,
были положительными в отношении ВПЧ152 и ВПЧ116

6 18 45,44 16 CIN1

Отрицательная ПЦР на момент начала участия в исследовании в отношении всех
определяемых типов ВПЧ. Колькоскопия и цервикальные биопсии были проведены

на 421м месяце и показали CIN 1 на фоне ВПЧ типов 16, 35, 52 и 58. В образцах
после проведения радикальной терапии диагностирована CIN 1 и CIN 2 на фоне

ВПЧ типов 35, 52, 58, но не ВПЧ116. Проведенная биопсия с забором материала из
влагалищного очага показала наличие VaIN 1, который также был положительным в

отношении ВПЧ типов 35, 52 и 58, но отрицательным в отношении ВПЧ116

7 22 14,52 16 CIN1

Положительная ПЦР на момент начала участия в исследовании на ВПЧ118, ВПЧ131,
ВПЧ133, и ВПЧ139, но не на ВПЧ116. Биопсия при кольпоскопии на 111м месяце

указала на наличие CIN 3. В очаге поражения обнаружены ВПЧ118, ВПЧ131, ВПЧ133,
ВПЧ139 (но не ВПЧ116). Во время радикальной терапии, проведенной для лечения CIN
3 на 151м месяце, было получено 7 образцов ткани. Из них 2 были отрицательными на

наличие ВПЧ (заключение "норма"). Пять из семи образцов были положительными
хотя бы в отношении одного из четырех типов, реакция на которых была

положительной в день 1. Только в одной из семи биопсий был обнаружен ВПЧ типа 16.
Биопсия была положительной на ВПЧ118, ВПЧ133, ВПЧ139 и указала на наличие CIN 1.

На седьмом месяце титры антител против ВПЧ116 составили 2011 мМЕ/мл, что
соответствовало средним СГТ к ВПЧ116 среди участниц, получивших вакцину

8 23 12,88 16 CIN1

Положительная ПЦР на ВПЧ139 на момент начала участия в исследовании. Во
время кольпоскопии через 28 дней после визита на 121м месяце было получено

два образца ткани (биопсия) в одной из которых была обнаружена CIN 1. В данном
образце также определялся ВПЧ116 и никакие иные типы ВПЧ из 13

определяемых анализом. Вторая биопсия показала отрицательный результат при
рассмотрении гистологами и при проведении теста на ВПЧ. На седьмом месяце
титры антител против ВПЧ116 составили 7415 мМЕ/мл, значительно выше, чем

средние показатели СГТ у пациенток, получивших вакцину

9 20 12,42 16 CIN1

Отрицательная ПЦР в отношении всех 14 определяемых типов ВПЧ. Во время
кольпоскопии на 131м месяце было получено два образца ткани. Один из них указал на
наличие CIN 1 на фоне ВПЧ116. На седьмом месяце уровень антител к ВПЧ116 составил
205 мМЕ/мл, что было ниже среднего СГТ антител в группе вакцинированных пациенток
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ченных в состав квадривалентной вакцины. Это антитела,
которые нейтрализуют действие ВПЧ типов 6, 11, 16, 18 и
препятствуют развитию инфекционного процесса с вовлече:
нием базального эпителия [28, 29]. Несмотря на то что вак:
цинация квадривалентной вакциной приводит к образова:
нию большого количества антител, специфичных для ВПЧ,
далеко не все из них способны нейтрализовать действие ви:
руса. Определение общего количества ВПЧ:специфичных
антител, образовавшихся в ответ на вакцинацию (сюда отно:
сятся антитела с нейтрализующей активностью и с отсут:
ствием таковой), хотя и указывает на общую (неспецифиче:
скую) активность иммунного ответа, но в то же время не да:
ет четкого представления об эффективности вакцины в от:
ношении ВПЧ конкретных типов. Однако интерпретация
нейтрализующей активности антител, специфичных к ВПЧ,
включенных в состав вакцины, должна проводиться с учетом
характеристик анализа cLIA. В то время как сыворотка па:
циенток будет анализироваться на наличие антител, направ:
ленных против известных преобладающих эпитопов вируса
(Н6.М48, К11.В2, H16.V5, и H18.J4; для ВПЧ типов 6, 11, 16,
и 18 соответственно), нельзя исключить и тот факт, что ис:
пользуемая методика cLIA не позволит определить антите:
ла, специфичные к другим эпитопам. Это, в свою очередь,
может привести к заниженной оценке уровня титров нейтра:
лизующих антител против типов ВПЧ в составе вакцины.

Важная роль отводится эффективности вакцинации по
предотвращению заболеваний, связанных с ВПЧ типа 18.
ВПЧ:18 не только является причиной развития 20% рака
шейки матки и рака вульвы на фоне ВПЧ:инфекции, но и
является преобладающим типом ВПЧ, обнаруживаемом
при аденокарциноме шейки матки – заболевании, встреча:
ющемся с нарастающей частотой и более агрессивным тече:
нием, особенно у молодых женщин. Первые признаки дан:
ного заболевания часто невозможно обнаружить методами
цитологического скрининга из:за атипичной цитологичес:
кой картины, локализации в эндоцервикальном канале, ко:
торый не просматривается при проведении кольпоскопии.
Механизм, обеспечивающий защиту вакцинированных лиц
от ВПЧ:18, даже после того, как по истечении нескольких
лет они становятся серонегативными, остается неизвест:
ным. Olsson и соавторы продемонстрировали, что у пациен:
ток, ранее получивших квадривалентную ВПЧ:вакцину,
могут снова образовываться антитела при повторном ис:
пользовании ВПЧ:вакцины (ВЧ ВПЧ), даже у лиц, кото:
рые были серонегативными до введения антигена [30]. До:
полнительные сведения получены из недавних исследова:
ний Giuliano и соавторов, которые продемонстрировали об:
разование более высокого титра антител у женщин, полу:
чавших квадривалентную ВПЧ:вакцину, если они были се:
ропозитивными в отношении типов вируса в составе вак:
цины до начала участия в исследовании [31]. Возможно,
центральным механизмом, обеспечивающим защиту от за:
болеваний на фоне инфицирования ВПЧ:18, является им:
мунологическая память, которая сохраняется, несмотря на
снижение уровня антител с течением времени в сыворотке
вакцинированных лиц. Защита от инфекции на фоне меха:
низмов иммунологической памяти также отмечается в слу:
чае вакцинации против вирусного гепатита В (ВГВ). Как и
ВПЧ, ВГВ является заболеванием, передающимся половым
путем (а также через кровь инфицированного человека, в
отличие от ВПЧ). Вирус может персистировать в организ:
ме и приводить к развитию рака печени. Лица, вакциниро:
ванные против гепатита В, остаются защищенными от ин:
фекции, несмотря на то, что у них могут не определяться
антитела, что еще раз указывает на важную роль процессов
иммунологической памяти. Кроме того, при контакте с ви:
русом (например, случайный укол иглой с зараженным ма:

териалом) у них возникает иммунологический ответ без
развития заболевания. Данные указывают на то, что квад:
ривалентная вакцина против ВПЧ может предотвращать
развитие заболеваний, связанных с ВПЧ:18 (т.е. вновь по:
явившейся инфекции), за счет своевременной активации
процессов образования антител после введения дозы вак:
цины. Необходимо провести дальнейшие исследования,
чтобы проверить наличие процессов активизации антите:
лообразования в ответ на внедрение инфекции через гени:
тальный тракт или слизистые оболочки другой локализа:
ции. Такой механизм вероятен, принимая во внимание спо:
собность папилломавирусов прикрепляться к клеткам, не
проникая в них в течение длительного времени. При этом в
таком состоянии вирус может быть инактивирован нейтра:
лизующими антителами [32]. 

Подводя итоги, мы продемонстрировали стойкую им:
муногенность и эффективность против ВПЧ в составе
вакцины через 44 мес после вакцинации. Иммунологичес:
кий маркер, позволяющий установить наличие защиты от
заболеваний, связанных с ВПЧ типов 6/11/16/18, пока не
определен, но мы полагаем, что снижение уровня антител
со временем не означает, что лица становятся восприим:
чивыми к инфекции после того, как они были вакциниро:
ваны квадривалентной вакциной. Кроме того, мы предпо:
лагаем, что ключевую роль в защите ранее вакцинирован:
ных лиц от инфекции, вызванной ВПЧ типами
6/11/16/18, играют механизмы иммунологической памя:
ти, которые активны даже при отсутствии определяемого
уровня антител против указанных типов вирусов спустя
годы после проведенной вакцинации.

Рівень антитіл до ВПЛ і клінічна ефективність

профілактичного застосування квадривалент�

ної вакцини проти ВПЛ

Elmar A. Joura, Susanne К. Kjaer, Cosette M.

Wheeler, Kristjan Sigurdsson, Ole�Erik Iversen,

Mauricio Hernandez�Avila, Gonzalo Perez,

Darron R. Brown, Laura A. Koutsky, Eng Hseon Тау,

Patricia Garcna, Kevin A. Ault, Suzanne M. Garland,

Sepp Leodolter, Sven�Eric Olsson, Grace W.K.

Tang, Daron G. Ferris, Jorma Paavonen, Matti

Lehtinen, Marc Steben, Xavier Bosch, Joakim

Dillner, Robert J. Kurman, Slawomir Majewski,

Nubia Mu noz, Evan R. Myers, Luisa L. Villa,

Frank J. Taddeo, Christine Roberts, Amha Tadesse,

Janine Bryan, Lisa C. Lupinacci, Katherine E.D.

Giacoletti, Shuang Lu, Scott Vuocolo, Teresa M.

Hesley, Richard M. Haupt, Eliav Barr

Ефективність квадривалентної вакцини проти вірусу папіломи
людини (ВПЛ) зумовлена розвитком гуморального імунітету.
Ми оцінили зв’язок між рівнем антитіл до ВПЛ у сироватці
пацієнток, які отримали квадривалентну вакцину, та ефек:
тивністю вакцинації. Було вивчено результати 17 622 жінок,
вакцинованих у день 1 і потім повторно через 2 і через 6 міс. У
перший день, а також через регулярні інтервали у 6–12 міс (до
48 міс) усім учасницям проводився тест Папаніколау і тест на
наявність генітального ВПЛ. Дослідження не дозволило вста:
новити взаємозв’язок між параметрами імунітету та ефек:
тивністю вакцінації з причини малої кількості випадків інфіку:
вання. Незважаючи на те що в 40% вакцинованих учасниць у
кінці дослідження не визначалися сироваткові антитіла до
ВПЛ:18, ефективність проти ВПЛ:18 у даній групі була висо:
кою (98,4%; 95% ДІ: 90,5–100) порівняно з високим рівнем за:
хворюваності в групі плацебо. Ці результати можуть указувати
на важливу роль імунологічної пам’яті у вакцинованих осіб або
на те, що титри антитіл до ВПЛ:18 нижче рівня, що визна:
чається стандартними лабораторними методами.
Ключові слова: квадривалентна вакцина, папіломавірус.
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The efficiency of quadrivalent human papilloma virus vaccine (HPV)
is due to the development of humoral immunity. We evaluated the
relationship between the level of antibodies to HPV in the serum of
patients who has received quadrivalent vaccine and the efficiency of
vaccination. We examined the results of 17622 women, vaccinated in
the 1st Day and then again after 2 and 6 months later. On the first day,
and also at regular intervals in the 6:12 months (up to 48 months) all
members have the Pap test and the test of genital HPV presence. The
examination does not permit to establish the relationship between the
parameters of immunity and efficiency of vaccination for the reason of
small number of cases of infection. Despite the fact that at 40% of the
vaccinated participants the serum antibodies to HPV:18 were not
detected for the end of the examination, efficacy against HPV:18 in
this group was high (98,4%, 95% CI: 90,5:100,0) in comparison with a
high level of incidence in the placebo group. These results may indi:
cate the importance of the role of immune memory at vaccinated per:
sons, or the fact that the antibody titers to HPV:18 below the level
determined by standard laboratory methods. 
Key words: quadrivalent HPV vaccine, papilloma virus.
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У статті висвітлена проблема захворюваності шийки матки,
розглянуті особливості розвитку і перебігу інфекції, зумовле-
ної вірусом папіломи людини (ВПЛ). Показана динамічність
негативних змін диспластичного епітелію на тлі папіломавірус-
ної інфекції, обґрунтована важливість профілактики раку ший-
ки матки на сучасному рівні.
Ключові слова: передракові захворювання шийки матки, рак
шийки матки, вірус папіломи людини, вакцинація.

Надзвичайно важливою, небезпечною та вкрай несприятли:
вою ситуацією в усьому світі та, зокрема, в Україні сьогодні

є тенденція до зростання захворюваності на рак шийки матки
(РШМ): кожного року в нашій країні помирає до 2,5 тис. хворих,
з них 700 – жінки репродуктивного віку. Враховуючи, що розви:
ток РШМ не є блискавичним процесом, лікар має достатньо ча:
су для діагностики та лікування початкових форм ураження
цервікального епітелію [11, 12, 21].

Діючою профілактикою РШМ, що посідає друге місце в струк:
турі онкологічної захворюваності органів репродуктивної системи
у жінок, є своєчасне виявлення і лікування передракових захворю:
вань, до яких належить дисплазія – цервікальна інтраепітеліальна
неоплазія – ЦІН (СIN), або плоскоклітинне інтраепітеліальне ура:
ження шийки матки. Важливість своєчасного виявлення та ефек:
тивного лікування цих захворювань зумовлені високим ризиком їх
злоякісного переродження [4, 14, 15].

За даними ВООЗ, тривалість стадії передраку у вигляді
епітеліальної дисплазії коливається в широких межах: 3–8 років до
переходу в cancer in situ; 10–15 років – до розвитку мікроінвазивно:
го раку [15]. В економічно розвинених країнах відзначається тен:
денція до «помолодшання» РШМ: захворюваність у жінок репродук:
тивного віку за останні 10–15 років збільшилась у 2 рази. Щорічно
діагностується близько 470 тис. нових випадків РШМ, що становить
14,2% від кількості всіх злоякісних новоутворень у жінок [5, 18, 20].

Проблема профілактики і своєчасної діагностики РШМ зали:
шається актуальною в сучасній гінекології, оскільки в Україні від
цього захворювання щороку помирає близько 2500 жінок, більше
700 із них працездатного віку (Національний канцер:реєстр Ук:
раїни, 2006 р.). Останнє десятиріччя характеризується зміною
структури захворюваності на РШМ: в усьому світі намітилася тен:
денція до його зростання в жінок репродуктивного віку. З 1997 по
2001 р. зростання смертності від РШМ у жінок 20–24 років стано:
вило 70%, у жінок 30–34 років – майже 30%.

За останні 10 років спостерігається тенденція зростання числа
дисплазії шийки матки у жінок у віці до 30 років, збільшилася
кількість хворих з початковими формами РШМ у віці 33–43 років
і зросла смертність від РШМ у віковому інтервалі 25–49 років. Той
факт, що в 15–28% жінок з наявністю ДНК ВПЛ протягом 2 років
розвивається цервікальна дисплазія, а у ВПЛ:інтактних – тільки в
1–3% випадків, дозволяє віднести всіх клінічно здорових жінок,
інфікованих ВПЛ, до групи онкоризику [3, 6, 22, 26].

У теперішній час відомо понад 120 типів ВПЛ, майже 40 з
них можуть інфікувати генітальний тракт, приблизно 15 типів є

онкогенними. Найбільш канцерогенними штамами ВПЛ є 16:й
та 18:й типи, які зумовлюють 71,5% випадків РШМ в Європі.
Інші висококанцерогенні штами (у порядку виявляємості): 33,
31, 45, 56, 35 та 52:й.

Штами з низькими канцерогенними властивостями (6, 11, 42,
43, 44:й та ін.) спричинюють доброякісні захворювання геніталь:
ного тракту, такі, як генітальні кондиломи (ВПЛ 6:го та 11:го
типів), і зазвичай не призводять до РШМ [9, 16, 17].

Мішенню для впливу онкогенних типів ВПЛ є зона транс:
формації шийки матки, де і розвиваються передракові зміни. Ро:
ками персистуючи в клітинах епітелію шийки матки, ВПЛ при:
зводить до мутацій, які, у свою чергу, є основою для розвитку ди:
сплазії епітелію та його ракового переродження. Потрапляння
інфекції в епітелій відбувається внаслідок мікропошкоджень.
ВПЛ є облігатним внутрішньоклітинним паразитом, який зазви:
чай присутній в епісомальній формі (знаходиться в цитоплазмі
клітини). Проте для репродукції він може мігрувати в ядро. Коли
вірусна ДНК потрапляє в ядро клітини:хазяїна, це називається
інтеграцією. Тільки інтегровані форми ВПЛ здатні викликати
злоякісну трансформацію, тому що ВПЛ:ДНК бере під контроль
генетичний матеріал клітини:хазяїна для продукції ВПЛ:кодова:
них протеїнів. Неінтегрована інфекція продукує непошкоджені
вірусні частки і дуже контагіозна. На цій стадії ВПЛ присутній у
вигляді епісомальної форми і легко може передаватися партнеру
під час статевого контакту, а також може поширюватися на інші
слизові оболонки і, можливо, на інші органи [2, 25].

Особливості розвитку і перебігу ВПЛ�інфекції

ВПЛ має свої біологічні та епідеміологічні особливості, які
принципово відрізняють його від інших вірусів, а саме:

1) ВПЛ – це місцева інфекція, яка пошкоджує епітеліальні
клітини і не проникає в базальні, тому в разі потрапляння ВПЛ
в організм немає стадії віремії, і внаслідок цього немає характер:
них для віремії проявів (підвищення температури тіла, незду:
жання та ін.);

2) ВПЛ здатний уникати імунної системи хазяїна, тому у
відповідь на його потрапляння розвивається тільки слабка місцева
імунна відповідь; антитіла в крові не утворюються.

3) ВПЛ не знищує кератиноцити, тому не викликає місцевого
запалення, а отже – не виробляються прозапальні цитокіни,
внаслідок чого немає стимуляції для утворення антитіл.

Перенесена ВПЛ:інфекція практично не викликає форму:
вання стійкої специфічної імунної відповіді та імунної пам’яті,
тому можливі багаторазові повторні зараження [1, 24].

На підставі проведених епідеміологічних і молекулярно:
біологічних досліджень установлено, що самим важливим факто:
ром канцерогенезу шийки матки є інфікування жінок ВПЛ. Різні
типи ВПЛ були виявлені в 99,7% біоптатів, взятих у хворих на
РШМ по всьому світу, як при плоскоепітеліальних карциномах,
так і при аденокарциномах [18, 19].

ВПЛ належить до ДНК:умісних вірусів сімейства Рapovaviri�
dae і має тропність до багатошарового плоского епітелію. ВПЛ
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поділяються на віруси високого онкогенного ризику (16, 18, 31,
33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68:й типи) і низького онкогенного
ризику (6, 11, 42, 43, 44:й типи).

Найбільш досконало вивченими є віруси високого онкоген:
ного ризику – ВПЛ 16:го і 18:го типів. Останні часто виявля:
ються у хворих як на СIN, так і на РШМ за допомогою методів
молекулярної генетики – полімеразної ланцюгової реакції
(ПЛР) та інших молекулярних методів.

За даними літератури, 13–38% молодих здорових жінок є
носіями ВПЛ. ВПЛ 16:го і 18:го типів виявлені у 27,6% здорових
жінок, у 44–87% хворих на дисплазію епітелію (І–Ш ступеня),
але найчастіше – у хворих на преінвазивний та інвазивний
РШМ, відповідно у 93,2% і 96,7%. ВПЛ 16:го типу виявляють та:
кож у кондиломах шийки матки. Спостерігають поєднання гос:
трокінцевих і плоских кондилом, у патогенезі яких має значення
ВПЛ:інфекція, з дисплазією епітелію шийки матки у 17,1–52,4%
молодих жінок. Показано, що в носіїв ВПЛ ризик розвитку ЦІН
підвищується порівняно з таким у жінок без ВПЛ:інфекції.

У разі вірусного інфікування патологічні процеси шийки
матки виникають у більш молодому віці: на фоні ендоцервікозу
з ВПЛ:інфекцією тяжка дисплазія епітелію розвивається в се:
редньому в 35 років, початковий інвазивний рак – у 38 років,
плоскоклітинний рак – у 40,7 років.

Із ВПЛ високого онкогенного ризику пов’язані зміни
епітелію шийки матки і характерні кольпоскопічні картини, а са:
ме: атипова зона трансформації – 44,8%, мозаїка – 17,2%, ацето:
білий епітелій – 31%, пунктуація – 20,7%. Подібні зміни спос:
терігаються і у хворих на початковий РШМ: у 94,6% хворих під
час кольпоскопічного дослідження виявлена атипія епітелію в
цервікальному каналі, у 40,7% – поля атипового епітелію, у 28%
– папілярна зона атипового епітелію, у 23,7% – зона трансфор:
мації атипового епітелію, у 31% – проліферуюча лейкоплакія, у
18% – кондиломи плоскі та гострі, у 13,3% – зона атипової вас:
куляризації, у 8,7% – поліпи цервікального каналу з атиповими
епітеліальними змінами, у 7,3% – субепітеліальний ендометріоз
шийки матки, у 4% – бульозний набряк епітелію [7, 10].

На основі зіставлення клінічних, морфологічних і вірусо:
логічних досліджень запропонована наступна етапність розвитку
патології шийки матки у жінок, інфікованих ВПЛ: інфікування
ВПЛ; персистенція вірусу; клітинна дисрегуляція; тяжка СIN;
інвазивний РШМ [8].

Точний діагноз ВПЛ:інфекції ґрунтується на виявленні ДНК
вірусу або його капсидних білків. Не тільки наявність інфекції,
але і її характер (транзиторна чи персистуюча), а також кількість
вірусів у клінічній пробі (у разі інфікування онкогенними віруса:
ми – 111 на 1 клітину та неонкогенними вірусами – майже 4 на 1
клітину) мають значення для проявів ВПЛ:ураження. За наяв:
ності неонкогенних типів вірусу настає самовиліковування, а в
разі високоонкогенних – інфекція має персистуючий характер.
Такі фактори, як низький рівень фолатів, антиоксидантів, бета:
каротину, вітамінів С і Е, гіпоксія тканин, можуть переводити ла:
тентну ВПЛ:інфекцію в субклінічні форми ураження і сприяти
розвитку ЦІН. Тривала персистенція ВПЛ є показником можли:
вих рецидивів патологічних процесів шийки матки. Персис:
тенцію інфекції можуть індукувати фактори імунітету – макро:
фаги, інтерферони, інтерлейкіни. На варіації перебігу ВПЛ:
інфекції у хворих з диспластичними і пухлинними процесами
можуть впливати також фактори спадковості і стан імунітету. За:
галом, більшість дослідників переконливо вказує, що персис:
тенція ВПЛ індукує цервікальний канцерогенез [1, 2, 8, 9].

До основних чинників ризику розвитку дисплазії шийки
матки належать:

1) ранній початок статевого життя (14–17 років). У цей
період життя епітелій шийки матки ще не дозрів і легко
піддається фізичному, хімічному та інфекційному впливу;

2) часта зміна статевих партнерів. Зростає ризик інфікування,
особливо вірусами папіломи та імунодефіциту людини;

3) аборти і пологи в молодому віці. Відбувається травмати:
зація шийки матки. Високий ризик виникнення хронічних за:
пальних процесів;

4) захворювання, які передаються статевим шляхом (папіло:
мавірус, трихомоніаз, хламідіоз, уреаплазмоз, гонорея та ін.);

5) тютюнопаління;
6) недотримання правил особистої гігієни [6, 7].
Доведена динамічність змін диспластичного епітелію, серед

яких лише в 6% спостерігається регресія, а в решті випадків процес
деякий час характеризується статичністю, у близько 30% дисплазія
прогресує і в 40% переходить у преінвазивний РШМ (Бохман Я.В.,
2002; Сельков С.А. та ін., 2005; Bollen L., 1997).

Для диспластичних процесів епітелію слизової оболонки
шийки матки характерним є порушення нормального дифе:
ренціювання і нормальної стратифікації через гіперплазію базаль:
них і парабазальних клітин, порушення подальшої диференціації
гіперплазованих базальних і парабазальних клітин, зростання
ядерно:цитоплазматичного відношення, поліморфізму ядер, по:
ява мітозів у середніх прошарках епітелію, анеуплоїдії. Отже, в
разі дисплазії відбувається перебудова епітеліального шару в
цілому, порушується тканинна диференціація, з’являються мо:
лоді недиференційовані клітинні елементі з ознаками атипії.

Мета лікування патології шийки матки – ліквідація пато:
логічного процесу на шийці матки і тих змін в організмі, які сприя:
ли його виникненню.

Принципами лікування є:
1) забезпечення безрецидивного виліковування;
2) використання органозберігаючих методів лікування в жінок

репродуктивного віку.
Можливості профілактики РШМ шляхом вакцинації проти

ВПЛ
Для профілактики прогресування ВПЛ необхідно забезпечити

умови для утворення в організмі людини специфічних тривало
циркулюючих антитіл проти ВПЛ, що можливо тільки у випадку
вакцинації.

Первинна профілактика РШМ полягає в проведенні заходів в
осіб, що не мають ознак захворювання, з метою попередження його
розвитку в подальшому. Класичним прикладом первинної
профілактики РШМ є вакцинація дівчаток:підлітків до початку
статевого життя.

Вторинна профілактика РШМ полягає в ранньому виявленні
і лікуванні жінок, що мають передракові зміни на шийці матки з
метою попередження розвитку інвазивного раку.

Третинна профілактика РШМ представляє комплексне чи
комбіноване лікування, що включає оперативне втручання в
поєднанні з променевою і хіміотерапією.

На сьогодні у світі для профілактики РШМ розроблені і ви:
користовуються дві вакцини проти ВПЛ: двовалентна вакцина
Cervarix (GSK) проти ВПЛ 16:го і 18:го типів, що містить
ад’ювант ASO4; і тетравалентна вакцина Gardasil (MSD) проти
ВПЛ 16, 18, 6 та 11:го типів. Обидві вакцини є рекомбінантними,
тобто отриманими генно:інженерним способом, вони не містять
ДНК вірусу і тому не можуть спричинити розвиток інфекційно:
го процесу. Вакцинація проти 6, 11, 16 та 18:го штамів ВПЛ виз:
нана світовими експертами як ефективний спосіб профілактики
й захисту жінок від ризику розвитку РШМ. Вакцини проти онко:
генних штамів ВПЛ зареєстровано в усіх країнах Європейського
Союзу, США та Австралії.

Крім того, більшість країн Європейського Союзу та США
включили щеплення проти ВПЛ до переліку обов’язкових та тих,
що частково або повністю компенсуються за державні кошти.

Комбінування вакцинації проти ВПЛ з організованим
скринінгом може зменшити захворюваність на РШМ краще, ніж
один лише скринінг, а також зменшити загальну кількість цито:
логічних досліджень. Вакцинація не замінює скринінг.

Вакцинація проти ВПЛ як захід первинної профілактики
РШМ та передракових станів за рекомендаціями українських
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та світових експертів має посісти належне місце у практиці
акушерів:гінекологів, сімейних лікарів, педіатрів та лікарів за:
гальної практики.

Гардасил – тетравалентна рекомбінантна вакцина для
профілактики захворювань, що викликаються ВПЛ 6, 11, 16 і 18:
го типів. Дана вакцина являє собою стерильну суспензію для
внутрішньом’язового введення. Вона приготована із суміші висо:
коочищених вірусоподібних часток (ВВЧ) рекомбінантного ос:
новного капсидного білка (LI) ВПЛ типів 6, 11, 16, 18. Білки LI
продукуються шляхом роздільної ферментації в рекомбінантних
Saccharomyces cerevisiae CANADE 3С:5 (Штам 1895) і утворю:
ють ВВЧ шляхом самоскладання. ВВЧ для кожного типу очищу:
ються і адсорбуються на алюмінійутримувальному ад’юванті
(аморфний гідроксифосфатсульфат алюмінію).

Склад вакцини:
: діючі речовини: рекомбінантні антигени –: LI:протеїн ВПЛ:

тип 6 (20 мкг), тип 11 (40 мкг), тип 16 (40 мкг), тип 18 (20 мкг),
: допоміжні речовини.
ВООЗ визнає: антитіла, що нейтралізують, є основним ме:

ханізмом захисту від інфекції ВПЛ. У разі вакцинації Гардасилом
рівні антитіл проти ВПЛ 6, 11, 16 та 18 вище, ніж за наявності при:
родної інфекції. Гардасил викликає утворення та збереження
стійкого титру антитіл. Високий рівень антитіл забезпечує
їхню транссудацію з крові до слизової оболонки шийки матки. Ан:
титіла нейтралізують вірус та не дають йому проникнути до клітин.

Результати доклінічних досліджень указують на те, що
профілактичні властивості вакцини проти ВПЛ зумовлені гумо:
ральними механізмами і продукцією антитіл до LI:протеїну різних
типів ВПЛ [13, 23, 24].

Ключову роль у захисті раніш вакцинованих осіб від
інфекції, що викликана ВПЛ типами 6, 11, 16, 18, відіграють ме:
ханізми імунологічної пам’яті, які є активними навіть за відсут:
ності визначеного рівня антитіл проти зазначених типів вірусів
через роки після проведеної вакцинації.

Доведено, що деякі штами ВПЛ мають подібну генетичну
структуру. Після вакцинації антитіла проти одного штаму
можуть перехресно захищати проти іншого штаму.

З точки зору біоетики завжди важливо пам’ятати про не:
обхідність отримання інформованої згоди пацієнтки на вакци:
націю. Основні показання: вакцина має тільки профілактичну дію і
не може бути використана для лікування або зменшення клінічних
проявів існуючих передракових уражень.

ВПЛ:ДНК:позитивні жінки (у тому числі ВПЛ 6, 11, 16, 18
ДНК:позитивні) також можуть бути вакциновані.

Тест на ВПЛ перед вакцинацією не рекомендується, тому що
немає способу визначити минулу експозицію ВПЛ. Існуючі тести
виявляють тільки теперішній стан інфікування ВПЛ. Профілак:
тичне призначення вакцини жінкам у віці 16–26 років у 96–100%
випадків попереджало розвиток плоскоклітинного РШМ,
цервікальної аденокарциноми, рака вульви і піхви, що пов’язані з
ВПЛ:16 та ВПЛ:18 (згідно з демонстрацією ефективності вакцини
з урахуванням CIN ІІІ ступеня, цервікальної аденокарциноми in
situ [AIS], вульварної інтраепітеліальної неоплазії [VIN] ІІ/ІІІ сту:
пеня і вагінальної інтраепітеліальної гіперплазії [VаIN] ІІ/ІІІ сту:
пеня на тлі ВПЛ:16 та ВПЛ:18 відповідно) [28].

Вакцинація проти онкогенних штамів ВПЛ не належить до
обов’язкових щеплень, передбачених Календарем щеплень в Ук�
раїні.

Показання до вакцинації
Вакцина Гардасил показана до застосування дітям і підліткам у

віці від 9 до 17 років і молодим жінкам у віці від 18 до 26 років для
попередження таких захворювань, що викликані ВПЛ типами 6, 11,
16 та 18, як:

• рак шийки матки, вульви й піхви;
• генітальні кондиломи (condiloma acuminata).
Передракових диспластичних станів:
• аденокарциноми шийки матки in situ (AIS);

• цервікальної внутрішньоепітеліальної неоплазії ІІ і ІІІ ступе:
ня (CIN 2/3);

• внутрішньоепітеліальної неоплазії вульви ІІ і ІІІ ступеня
(VIN 2/3);

• внутрішньоепітеліальної неоплазії піхви ІІ і ІІІ ступеня
(VaIN 2/3);

• цервікальної внутрішньоепітеліальної неоплазії І ступеня
(CIN І).

Вакцина Гардасил вводиться внутрішньом’язово в дельто:
подібний м’яз або передньолатеральну ділянку стегна.

Разова доза вакцини для всіх вікових груп становить 0,5 мл.
Рекомендований курс вакцинації складається з 3 доз і прово:

диться за схемою (0–2–6 міс.):
• перша доза – у призначений день;
• друга доза – через 2 міс після першої;
• третя доза – через 6 міс після першої.
Допускається прискорена схема вакцинації, за якою друга доза

вводиться через 1 міс. після першого щеплення, а третя – через 3 міс
після другого щеплення.

У разі порушення інтервалу між щепленнями курс вакцинації
вважається завершеним, якщо три вакцинації проведені протягом 1
року.

Проведення повного курсу вакцинаціїї призводить до утворен:
ня специфічних антитіл до чотирьох типів ВПЛ: 6, 11, 16 і 18:го у
захисному титрі більш ніж у 99% вакцинованих на період не менше
36 міс у всіх вікових групах.

Дана вакцина має практично 100% ефективність у попере:
дженні індукованих 6, 11, 16 і 18:м типами ВПЛ ракових захворю:
вань статевих органів, епітеліальної дисплазії і генітальних конди:
лом.

Вакцина Гардасил показала високу і стійку ефективність про:
тягом як мінімум п’яти років.

Побічна дія вакцинації
Після введення вакцини в окремих випадках можуть розвива:

тися місцеві й загальні реакції: за даними проведених клінічних
досліджень небажані явища спостерігалися з частотою не менше 1%
і частіше, ніж у групі плацебо.

Місцеві реакції проявляються почервонінням, припухлістю,
болісністю та свербіжем у місці введення. Тривалість реакцій не пе:
ревищує 5 діб і не вимагає призначення медикаментозної терапії [23].

Найбільш характерними загальними реакціями є головний
біль, короткочасне підвищення температури тіла. Відзначено ок:
ремі випадки гастроентериту і запалення органів малого таза.

З огляду на теоретичну можливість розвитку алергійних ре:
акцій негайного типу в особливо чутливих осіб, за щепленими не:
обхідно забезпечити медичне спостереження протягом 30 хв.

Протипоказання до вакцинації
1. Гіперчутливість до активних компонентів і наповнювачів

вакцини. У разі виникнення симптомів гіперчутливості після вве:
дення вакцини Гардасил введення наступної дози вакцини проти:
показано.

2. Порушення згортання крові внаслідок гемофілії, тромбоци:
топенії або на тлі прийому антикоагулянтів є відносним протипока:
занням до внутрішньом’язового введення вакцини, якщо тільки по:
тенційні переваги вакцинації значною мірою не перевищують
пов’язані з нею ризики [27].

Обстеження перед вакцинацією
Обстеження пацієнтів, що є необхідним для належної процеду:

ри вакцинації:
• збір анамнезу;
• фізикальне обстеження;
• дівчата і підлітки до 17 років повинні бути консультовані

педіатром;
• жінки від 17 до 26 років повинні пройти обстеження в гінеко:

лога;
• кожна жінка повинна бути обстежена цитологічно, щоб вик:

лючити CIN ІІ та ІІІ ступеня або РШМ.
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Вакцинація жінок з існуючими ураженнями шийки матки не
призводить до прогресування або рецидиву захворювання,
оскільки вакцина не містить ДНК онкогенних штамів ВПЛ.
Враховуючи етичний аспект вакцинації, не рекомендується вакци:
нація жінок із CIN середнього та тяжкого ступеня. Тест на ВПЛ:
інфекцію не потрібен і не впливає на прийняття рішення про вак:
цинацію.

Детальний анамнез та огляд дуже важливі, і перш за все во:
ни повинні містити:

• теперішні дані про стан здоров’я (гострі та хронічні захворю:
вання, що супроводжуються лихоманкою, відстрочують вак:
цинацію до повного одужання);

• гіперчутливість до ліків та їжі, побічні реакції на попередні
вакцинації: у випадку вакцинації проти ВПЛ гіперчутливість
до ліків або їжі не є суворим протипоказанням, тоді як побічні
реакції під час вакцинації у минулому повинні бути детально
проаналізовані (причини та можливість повторних реакцій
під час вакцинації проти ВПЛ); особлива увага повинна звер:
татися на серйозні побічні реакції, що загрожують життю або
потребують беззаперечної госпіталізації пацієнта; потрібна
консультація алерголога:імунолога;

• чи страждає пацієнтка на епілепсію: у випадку наявності
епілепсії, пацієнтка повинна не мати нападів протягом року
(у тому числі завдяки адекватній терапії), потрібна консуль:
тація невропатолога;

• чи страждає пацієнтка на захворювання, що призводять до
зниження імунітету, чи лікувалася пацієнтка гідрокортизо:
ном, преднізолоном чи іншими кортикостероїдами або цито:
статиками або радіотерапевтичними методами протягом ос:
танніх 3 міс; потрібна консультація алерголога:імунолога;

• імуносупресивні хвороби так само, як і іміносупресивне
лікування, можуть впливати на поствакцинальний
імунітет. Тому необхідне додаткове обстеження в таких ви:
падках. Якщо такі стани не входять до списку протипока:
зань, вакцина може застосовуватись, хоча ефективність не
гарантовано;

• вакцинація не проводиться вагітним [29, 30].
Отже вищезазначена інформація має професійно скерувати

лікарів різного фаху – акушерів:гінекологів, сімейних лікарів,
педіатрів та лікарів загальної практики – звернути увагу на не:
обхідність своєчасної вакцинації проти ВПЛ як заходу первинної
профілактики РШМ та передракових станів за рекомендаціями ук:
раїнських та світових експертів.

Новые возможности профилактики рака шейки матки

путем вакцинации против вируса папилломы человека

В.В. Каминский, О.М. Борис, Л.В. Сусликова, И.О. Гак,

О.Я. Тупис, А.В. Сербенюк

В статье изложена проблема заболеваемости шейки матки, рассмотрены
особенности развития и течения инфекции, обусловленной вирусом па:
пилломы человека (ВПЧ). Показана динамичность негативных измене:
ний диспластического эпителия на фоне папилломавирусной инфекции,
обоснована значимость профилактики рака шейки матки на современном
уровне.
Ключевые слова: предраковые заболевания шейки матки, рак шейки мат�
ки, вирус папилломы человека, вакцинация.

New opportunities of prophylactic of cervical cancer by

vaccination against human papillomavirus�infection.

E.N. Boris, I.A. Gak, O.Y. Tupis, A.V. Serbenyuk 

The article concerns the problem of the incidence of cervical cancer, the pecu:
liarities of development and course of human papillomavirus:infection. The
negative dynamic changes of dysplastic cervix epithelium on a background of
papillomavirus:infection was shown. The importance of prophylactic of cervi:
cal cancer at the present level is substantiated.
Key words: premalignant conditions of cervix, cervical cancer, human papillo�
mavirus�infection, vaccine.
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Увеличение продолжительности родов, возрастаю:
щая заболеваемость матерей, повышение частоты

использования оперативных процедур во время родов
(вагинальное оперативное родоразрешение и кесарево
сечение), повреждения родового канала негативно вли:
яют на исход родов у первородящих женщин. Число
первородящих женщин в настоящее время растет: со:
гласно статистическим данным, коэффициент родов со:
ставляет 1,4 на женщину. Это, в свою очередь, приводит
к повышению частоты абдоминального родоразрешения
и использования оперативных процедур при вагиналь:
ных родах.

Недавно на рынке появился новый препарат – поли:
мерный гель Дианатал® – специально созданный для об:
легчения ведения вагинальных родов. Механизм дей:
ствия Дианатала® основан на уменьшении противодей:
ствующей силы трения, возникающей между родовыми
путями матери и плодом. Несмотря на то что смазывание
маслом родовых путей применял еще в первом веке до
н.э. Soranus из Эфеса (Ephesus) [1], а использование лу:
брикантов является сегодня золотым стандартом в вете:
ринарии [2], применение Акушерского геля Дианатал®

может рассматриваться как инновация в современном
акушерстве. 

Ведение родов является одним из самых ответственных,
сложных и напряженных процессов в медицинской
практике. Каждый специалист, участвующий в родоразре:
шении, осознает, что даже несколько минут промедления в
случае изменения акушеркой ситуации могут фатально по:
влиять на материнский и перинатальный исходы. Но почему
человеческие роды столь трудны и опасны?

Эволюция людей характеризуется появлением специ:
фических, не свойственных другим млекопитающим, осо:
бенностей, а именно: крупный плод с относительно боль:
шой по размеру головкой, позднее половое созревание и
поздняя менопауза. Роды являются довольно сложным и
болезненным процессом для женщин, поскольку головка
ребенка сравнительно велика, а таз жесткий и ригидный
(результат приобретения людьми устойчивого вертикаль:
ного положения) [3].

John R. Skoyles высказал предположение о том, почему у
современных людей размер головного мозга больше, чем у их
предшественников (homo erectus). По сути большая голова
создает определенные проблемы как в процессе родов, так и в
постнатальном периоде, поэтому преимущества, связанные с
увеличением размера головы, должны быть действительно
существенными. Почему в течение эволюции увеличились
размеры головного мозга, хотя homo erectus мог иметь нор:
мальный уровень IQ и при меньших размерах головы? 

John R. Skoyles предположил, что основным преиму:
ществом является способность человека к осознанному
поведению, которое не измеряется тестами IQ, но играет

решающую роль в выживании и накоплении жизненного
опыта [4].

Исходы вагинальных родов оцениваются не только с
медицинской точки зрения (влияние на заболеваемость
матери и ребенка), но и с точки зрения значительных рас:
ходов здравоохранения. Несмотря на то что за последние
десятилетия разработаны и внедрены методики, направ:
ленные на снижение материнской и перинатальной смерт:
ности, все еще недостаточно методов облегчения самого
родового процесса и снижения заболеваемости родильниц.

Действие Акушерского геля Дианатал® чисто физическое,
без каких:либо фармакологических эффектов. Дианатал® обра:
зует на поверхности родового канала биоадгезивную скольз:
кую пленку и уменьшает противодействующую силу трения,
возникающую при вагинальных родах. Биомеханическое ис:
следование, проведенное в лабораторных условиях на экспе:
риментальной модели родов, при университете в Цюрихе, под:
твердило, что Дианатал® значительно сокращает динамичес:

Àêóøåðñêèé ãåëü Äèàíàòàë®: óìåíüøåíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè è ñîõðàíåíèå ýíåðãèè
â ðîäàõ 
A.F. Schaub, R. Riener and V. Geissbuhler

HCB Happy child birth association, Швейцария
Sensory-Motor Systems Lab, Eth & University Of Zurich, Швейцария
Nederlands tijdschrift voor Obstetrie & Gynaecologie, vol. 121, augustus 2008
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кое и статическое трение по сравнению с водой в качестве кон:
троля (приблизительно на 35% и 45% соответственно) [5].

В рандомизированном контролируемом исследовании,
проведенном в двух акушерских клиниках Швейцарии, с
участием 251 первородящей было показано, что Акушер:
ский гель Дианатал® сокращает длительность родов на
30% (I период: на 65 мин, II период: на 26 мин) и уменьша:
ет риск разрывов промежности практически в два раза [6].
У женщин, рожавших без эпидуральной анастезии и/или
амниотомии, общая длительность родов сократилась на
106 минут [7].

Введение Акушерского геля Дианатал® в акушерскую
практику является важным этапом в оптимизации ваги:
нального родоразрешения путем облегчения продвиже:
ния плода по родовому каналу. Данный продукт в даль:
нейшем может рассматриваться как препарат первого вы:
бора в сопровождении спонтанных вагинальных родов.
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Целью данного исследования была оценка неконтрацеп-
тивных преимуществ двух противозачаточных препаратов,
содержащих прогестины с известными антиандрогенными
свойствами, у девушек-подростков.
В данном проспективном исследовании сравнивалось дей-
ствие двух препаратов, содержащих 30 мкг этинилэстради-
ола в комбинации с 2 мг хлормадинона ацетата или 3 мг
дроспиренона. Были получены данные за 6 мес у 156 сексу-
ально активных девушек-подростков, принимавших ораль-
ные контрацептивы. Исследовано действие этих препара-
тов на межменструальные кровотечения, дисменорею, ак-
не и патологию волос и кожи. Кроме того, оценено их вли-
яние на сексуальный интерес, частоту половых актов и
сексуальное удовлетворение. 
Оба препарата обеспечивали эффективную контрацепцию,
хороший контроль цикла и положительное влияние на нару-
шения кожи и волос без изменения массы тела. Однако луч-
шие результаты были получены на фоне препарата, содер-
жащего ацетат хлормадинона (различия были статистичес-
ки значимыми). Более того, соответствие контрацептивов
ожиданиям девушек и хороший комплаенс способствовали
тому, что препараты продолжали принимать далее. 
Ключевые слова: подростки, оральные контрацептивы, ан�
тиандрогенные свойства, неконтрацептивные преимущест�
ва, хлормадинона ацетат, дроспиренон.

Многие подростки начинают жить половой жизнью в бо:
лее раннем возрасте, чем в прошлые годы. Это обуслов:

лено тем, что они могут сознательно отвечать за свою сексу:
альную активность. Поэтому, учитывая их частоту половых
актов и короткий срок отношений между партнерами, важ:
ным аспектом является эффективная пропаганда контрацеп:
ции у подростков [1, 2]. Улучшение знаний о контрацепции
и активная пропаганда адекватной контрацепции могут при:
вести к значительному снижению риска беременностей у
подростков и заболеваний, передающихся половым путем
(ЗППП) [3, 4]. В период начала менструаций могут происхо:
дить также нарушения месячных, как их задержка, кровома:
зание, маточные кровотечения. Такие проблемы наблюдают:
ся у 75% девушек:подростков [5, 6]. Более того, почти поло:
вина таких молодых девушек жалуются на выраженный
предменструальный синдром, что может значительно повли:
ять на их ежедневную активность. Фактически дисменорея
является самой частой жалобой, с которой подростки и их
партнеры обращаются к гинекологам [7, 8]. Также обычны:
ми проблемами тинейджеров являются андрогензависимые
проблемы с кожей и волосами, возникающие вследствие гор:
монального дисбаланса. Хотя эти проблемы часто только ко:
сметические и редко бывают серьезными, они приводят к
выраженным психологическим и эмоциональным наруше:
ниям, которые влияют на представление о самом себе под:

ростков. Фактически негативный образ девушки:подростка
может привести к снижению самооценки и осложнению раз:
вития отношений с противоположным полом. Комбиниро:
ванные оральные контрацептивы (КОК) обеспечивают эф:
фективную защиту от беременности и имеют определенное
количество неконтрацептивных преимуществ. Тем не менее
к такому методу контрацепции прибегают редко [9]. Оши:
бочное мнение и предубеждения по поводу побочных эф:
фектов, особенно относительно влияния на менструальный
цикл и увеличение массы тела, часто являются причиной от:
каза от оральных противозачаточных средств [10]. В то же
время страх нежелательной беременности и нарушения мен:
струального цикла, проблемы с кожей и волосами могут яв:
ляться отталкивающими факторами для достижения гармо:
нии в отношениях и интимной жизни. Этот аспект подрост:
ковой жизни подтолкнул нас к проведению исследования с
двумя формами оральных контрацептивов, имеющими уме:
ренные антиандрогенные свойства, с целью оценки их пере:
носимости и комплаенса,  а также влияния на половую
жизнь подростков.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Настоящее исследование было проведено у 170 здоро:
вых девушках в возрасте от 14 до 19 лет (средний возраст –
15,6 года, СО=1,4), которые уже жили половой жизнью, ни:
когда не использовали ранее гормональной контрацепции,
но нуждались в ней. У всех девушек менструации начались
более 2 лет назад. Критериями исключения были: противо:
показания для использования стероидов, аменорея, излиш:
няя масса тела, употребление алкоголя и/или наркотиков в
анамнезе, диспареуния. В начале и в конце исследования, а
также во время него при подозрении на беременность про:
водились тесты на наличие беременности. Протокол иссле:
дования соответствовал рекомендациям Хельсинской дек:
ларации (Гонконгская правка, 1989) и был утвержден эти:
ческим комитетом. Итальянская legislation обеспечила под:
ростков информацией и доступом к необходимым службам
для принятия ответственного решения, касающегося сексу:
альной жизни (закон № 194, 1978; статья 2). Информиро:
ванное согласие было получено лично от 25 девушек старше
18 лет. Родительское согласие было получено от остальных
девушек младше 18 лет. Интересно отметить, что желание
предотвратить нежелательные беременности дочерей и ре:
шить косметические проблемы и проблемы с месячными
подтолкнуло матерей к подписанию информированного со:
гласия у всех девушек до 18 лет (140 случаев), а в остальных
случаях – к поддержке решения дочерей. После этого 3 де:
вушки старше 18 лет отказались от исследования по совету
друзей. Оставшиеся 162 подростка, соответствующие кри:
териям включения, вошли в исследование, где были разде:
лены на 2 группы. 
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Рандомизация была проведена пред включением в ис:
следование при помощи компьютеризированной программы
для рандомизации «S:PLUS» (Статистический анализ для
Windows, Insightful Corp., Сиэтл, США). После этого 5 деву:
шек были исключены из исследования: из:за беременности в
2 случаях (по 1 из группы, получавшей хлормадинона ацетат
– ХМА и дроспиренон – ДРСП) и лишней массы тела – в 3
(2 из группы ХМА и 1 из группы ДРСП). Три девушки (2 из
группы ХМА и 1 из группы ДРСП) старше18 лет отказались
от рандомизации по совету друзей. 

Таким образом, 80 девушек оказались в группе, получав:
шей ХМА (30 мкг ЭЭ/2 мг ХМА плюс презерватив), и 82 – в
группе, получавшей 30 мкг ЭЭ/3 мг ДРСП плюс презерватив). 

Девушки, вступившие в исследование, получали лечение
в течение 6 циклов. В начале исследования путем открытой
беседы с подростком и ее матерью была получена такая ин:
формация: анамнез жизни, возраст начала месячных, начало
последнего цикла месячных, длительность менструального
цикла, масса тела, артериальное давление, курение, социаль:
но:экономический статус и уровень сексуального образова:
ния. Вопросы задавала женщина консультант:гинеколог.
Увеличение массы тела считалось значимым, если составля:
ло ≥2% начального значения (кг). Всех пациенток просили
вести запись о приеме таблеток, об использовании презерва:
тивов и о всех побочных эффектах, а также о кровотечениях
не в срок и изменении течения дисменореи [11], о первичной
угревой сыпи [12] и заболеваниях кожи и волос. Также в на:
чале исследования, через 3 и 6 циклов пациентки заполняли
короткий опросник, в котором были вопросы, касающиеся
сексуальной жизни девушек, их сексуальной мотивации, ко:
личества партнеров, частоты половых актов, предыдущих
нежелательных беременностей и предыдущих методов конт:
рацепции. Для того чтобы доказать приватность беседы с де:
вушками, вопросы ставили вопросы ставили в дружеской
манере. Диалог происходил между девушкой и женщиной
консультанотом:гинекологом (экспертом в области контра:
цепции) в начале исследования и в конце 3:го и 6:го циклов
и был направлен на то, чтобы подростки были полностью от:
кровенны. Эти личные беседы модулировались индивиду:
ально с каждой девушкой в зависимости от личностных осо:
бенностей и сексуального анамнеза каждой из них. 

Через 1–2 мес от начала исследования 6 тинейджеров
вышли из исследования: 4 из группы, получавшей ДРСП (в
2 случаях, в 1 – из:за задержки месячных и в 1 – из:за увели:

чения массы тела) и 2 из группы, получавшей ХМА (в 1 слу:
чае из:за ранних месячных и в 1 – из:за повышения чувстви:
тельности груди). Эти девочки были выключены из анализа
исследования. Оставшиеся 156 пациенток (78 в группе
ДРСП и 78 в группе ХМА) придерживались протокола в те:
чение всего периода исследования. 

Статистический анализ проведен при помощи непараме:
трического теста Вилкоксона для сравнения двух групп
(ДРСП и ХМА) в 3:м и 6:м циклах. Мы посчитали статисти:
ческую разницу для каждой группы участников (пары: цикл
3 по сравнению с начальными показателями и цикл 6 по
сравнению с циклом 3), принимая за достоверную разницу
показатель р≤0,05. Более того, статистическая разница меж:
ду группами ДРСП и ХМА была подсчитана в конце цикла 6
(достоверное значение р≤0,05). 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Демографические и социальные характеристики 162 де:
вушек:подростков, которые вошли в исследование, были
сбалансированы в двух группах (табл. 1). 17 из них курили
(10,5%) (8 – в группе ДРСП и 9 – в группе ХМ). Почти 2/3
подростков имели больше одного полового партнера: одно:
временно несколько сексуальных партнеров было у
48 (29,6%) и у остальных – поочередные. Для половых отно:
шений мотивацией подростков были: любовь (n=64; 39,5%),
случайные встречи (n=26; 16%), желание внимания (n=24;
14,8%), настояние партнера (n=24; 14,8%) и нежелание отли:
чаться от остальных (n=64; 39,5%). Ранее использовали пре:
зервативы 104 (64,1%) девушки, но их использование было
непостоянным и спорадическим у 48 (29,6%). Оставшиеся
58 (35,8%) подростков жили половой жизнью без защиты и
полагались на обычные методы (прерванный половой акт).
За свою короткую половую жизнь нежелательные беремен:
ности случались у 12 (7,4%) девочек. Об использовании пре:
паратов для контрацепции, принимаемых после полового ак:
та, сообщили 42 (25,9%) девушки. Перед началом исследова:
ния 62 (38,2%) девушки жаловались на межменструальные
кровотечения, у 104 (64,2%) была дисменорея, у 90 (55,5%) –
первичная угревая сыпь (acne vulgaris), 84 (52,4%) имели
проблемы с кожей, в частности жирную кожу, у 72 (44,4%)
были проблемы с волосами, а 39 (24,1%) жаловались на из:
лишний рост волос на лице и/или на теле, но который еще не
попадал под критерии гирсутизма [13]. 

Во время исследования достоверного увеличения массы
тела и артериального давления не наблюдалось. После трех
циклов терапии отмечалось значительное улучшение в отно:
шении нерегулярных кровотечений в обеих группах
(р<0,01). Интересно, что только в группе ХМА прогрессиру:
ющее и достоверное улучшение продолжалось до конца на:
блюдения (ХМА по сравнению с ДРСП: р<0,01; табл. 2).
Объективное улучшение качества кожи и волос отмечалось
в обеих группах, но и в этом случае результаты показали пре:
имущество ХМА по сравнению с ДРСП в конце исследова:
ния (р<0,01). В частности, наибольшее улучшение было от:
мечено в отношении жирных волос (ХМА по сравнению с
ДРСП: р<0,001). Интересные результаты были получены у
подростков, страдающих от угревой сыпи легкой или сред:
ней степени тяжести, с преимуществом в группе, получав:
шей ХМА, после 6:го цикла (ХМА по сравнению с ДРСП:
р<0,01). После трех циклов положительный эффект был по:
лучен в отношении роста волос в обеих группах, при этом ре:
зультаты оставались стабильными до конца лечения (ХМА
по сравнению с ДРСП: р<0,01; табл. 3). Сексуальный инте:
рес возрос после трех циклов в группах ХМА и ДРСП, оста:
ваясь высоким в 32% и 41% случаев соответственно (ХМА
по сравнению с ДРСП: р<0,01). Заметно значительное

Òàáëèöà 1
Äåìîãðàôè÷åñêèå è ñîöèàëüíûå õàðàêòåðèñòèêè

Показатели ДРСП ХМА

Возраст 15,5±1,6 15,6±1,2

Возраст начала месячных 12,8±1,4 12,6±1,2

Индекс массы тела (кг/м2) 20,0±1,2 21,0±1,3

Социально1экономический статус
Низкий
Средний
Высокий

16 (19,5)   
34 (41,5)   
32 (39,0)

14 (17,5)   
32 (40,0)   
34 (42,5)

Уровень сексуального образования
Низкий
Средний
Высокий

34 (41,5)   
24 (29,2)   
24 (29,2)

36 (45,0)   
22 (27,5)   
22 (27,5)

Партнеры
только один
несколько

32 (39,0)   
50 (60,9)

28 (35,0)   
52 (65,0)

Примечание: демографические данные представлены в виде среднего
±СО. Социальные данные представлены как n (%).
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уменьшение количества подростков со сниженным сексу:
альным интересом в группе, получавшей ХМА, в конце ис:
следования (ХМА по сравнению с ДРСП: р<0,001). Подоб:
ным образом от начала исследования возросло сексуальное
удовлетворение в обеих группах, хотя лучшие результаты
были показаны в группе, получавшей ХМА, после 6:го цик:
ла (ХМА по сравнению с ДРСП: р<0,001; табл. 4). Парадок:
сально, но девушки, получающие лечение, отмечали сниже:
ние частоты половых актов в неделю в течение всего иссле:
дования (в группе ДРСП начало: 6,4±1,2; цикл 3: 5,2±0,6;
цикл 6: 4,0±0,4. В группе ХМА начало: начало: 6,8±0,9; цикл
3: 4,8±0,8; цикл 6: 3,8±1,0; среднее±СО; рисунок). 

В течение периода исследования легкие побочные эф:
фекты без прекращения использования препаратов наблю:
дались в 25 случаях (16%): 16 (20,4%) в группе ДРСП (го:

ловная боль в 6 случаях, тошнота – в 5, задержка жидкости –
в 2, чувствительность груди – в 3 случаях) и в 9 (11,4%) в
группе ХМА (головная боль – в 3 случаях, тошнота – в 2,
чувствительность груди – в 4 случаях).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Подростковый возраст может быть достаточно разоча:
ровывающим периодом в жизни каждого. Детский орга:
низм претерпевает комплексные перемены и сексуальное
желание может возникать до того, как у подростка четко
возникнет сексуальная самоидентификация. Кроме того,
тинейджеры в наше время намного раньше начинают жить
половой жизнью, чем это было раньше. В данном исследо:
вании почти 2/3 подростков имели более одного партнера.

Òàáëèöà 2
Ìåíñòðóàëüíûé öèêë è äèñìåíîðåÿ ó ïàöèåíòîê

Показатели
Начало Цикл 3 Цикл 6

р*
ДРСП ХМА ДРСП ХМА ДРСП ХМА

Длительность цикла 29±5 30±6 29±4 29±2 29±3 29±1

Длительность кровотечения 5±3 5±4 4±2 4±1 4±2 4±1

Межменструальные кровотечения  
30(38,4) 32(41,0)

21(26,9) 14(17,9) 18(23,1) 9 (11,5)
0,001

р 0,01 0,001 н/и 0,01

Дисменорея:

легкая
32(41,0) 36(46,1)

14(17,9) 10(12,8) 12(15,4) 5 (7,7)
0,05

р 0,001 0,001 н/и 0,05

умеренная
12(15,4) 14(17,9)

7 (8,9) 6 (7,7) 6 (7,7) 4 (5,1) 0,01

р 0,05 0,01 н/и 0,01

тяжелая
4 (5,1) 6 (7,7)

2 (2,5) 2 (2,5) 2 (2,5) 1 (1,3)

р 0,05 0,01 н/и 0,01

Примечания: данные представлены в виде среднего±СО или n (%);
*ХМА по сравнению с ДРСП после цикла 6; достоверность при <0,05.

Òàáëèöà 3
Íåêîíòðàöåïòèâíûå ïðåèìóùåñòâà

Примечания: данные представлены в виде n (%); *ХМА по сравнению с ДРСП после цикла 6.

Показатели
Начало Цикл 3 Цикл 6

р*
ДРСП ХМА ДРСП ХМА ДРСП ХМА

Тип кожи:
нормальная
р
жирная
р
сухая

38(48,6) 

34(43,6)  

6 (7,7)

34(43,6)  

36(46,1)   

8 (10,2)

54 (69,1)   
0,001  

20 (25,9)
0,001   
4 (5,1)

57 (73,1)  
0,001  

18 (23,1)  
0,001  
3 (3,8)

67 (85,8)   
0,001  

12 (15,4)  
0,05  

3 (3,8)

68 (87,0)  
0,001  

8 (10,2)   
0,01   

2 (2,5)

0,01

Тип волос:   
нормальные
р
жирные
р
сухие

44 (56,4)  

28 (35,9)  

6 (7,7)

40 (51,2) 

33 (42,3) 

5 (6,4)

57 (73,3)  
0,001  

18 (23,1)  
0,001  
3 (3,8)

57 (73,1)  
0,001  

18 (23,1)  
0,001  
3 (3,8)

58 (74,4)  
н/и  

18 (23,1)  
н/и  

2 (2,5)

67 (85,8)  
0,01  

9 (11,5)   
0,01  

2 (2,5)

0,01 

0,001

Угревая сыпь:  
легкая   
р   
умеренная   
р   
тяжелая   
р

24 (30,7)    

12 (15,4)  

6 (7,7)

28 (35,9)   

14 (17,9)   

6 (7,7)

12 (15,4)   
0,01   

7 (8,9)   
0,05   

3 (3,8)
0,05

10 (12,8)   
0,001   
6 (7,7)   

0,01   
2 (2,5)  

0,01

11 (14,1)   
н/и  

6 (7,7)   
н/и   

2 (2,5)  
н/и

7 (8,9)   
н/и   

4 (5,1)    
0,01   

1 (1,3)   
0,01

0,01   

0, 01   

0,01
Излишний рост волос

р 
19 (24,3) 20 (25,6)

11(14,1)   
0,01

8 (10,2)  
0,001

9 (11,5)  
н/и

6 (7,7)  
н/и

0,01
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Более того, 25,9% из них сообщали о повторных приемах
посткоитальных контрацептивов, а 7,4% – официально де:
лали аборты. Несмотря на видимую необходимость эф:
фективной контрацепции, плохой комплаенс остается
важным фактором для молодых людей, что приводит к ча:
стым отказам от продолжения приема препаратов. Основ:
ным источником информации, касающейся сексуальнос:
ти, является его или ее возрастная группа, но этот комму:
никативный канал чаще всего имеет такие же либераль:
ные взгляды. Более того, несколько исследований показа:
ли, что тинейджеры принимают решение о контрацепции
часто в контексте индивидуальных взаимоотношений.
Тем не менее закомплексованность и невозможность вы:
разить свои желания и потребности одним из партнеров
часто являются преградой на пути к решению вопроса
контрацепции. 

Частота половых актов в неделю у девушек:подростков
из групп, получавших ДРСП и ХМА. Количество половых

актов в неделю представлено по вертикали, по горизонтали –
количество девочек. 

Тщательное консультирование по контрацепции мо:
жет изменить эту картину, если конкретный метод пред:
охранения будет соответствовать индивидуальным по:
требностям каждого и даст возможность подойти этим де:
вушкам ответственно к вопросам секса [13, 14]. Большин:
ство тинейджеров хотят обсуждать темы, касающиеся
секса, если вопросы ставятся конфиденциально и не в ви:
де моральных нравоучений. Эта техника позволила нам
получить информацию по использованию двойного спо:
соба контрацепции гормональными препаратами и пре:
зервативами, заинтересовывая подростков высказывать
друг другу свои пожелания в отношениях касательно
улучшения защиты от ЗППП. Кроме того, мы считаем,
что знания подростков о контрацептивных и неконтра:
цептивных эффектах препаратов могут мотивировать их
к более тщательному применению, а привлечение мате:

Òàáëèöà 4
Èçìåíåíèÿ ñåêñóàëüíîãî èíòåðåñà è ñåêñóàëüíîãî óäîâëåòâîðåíèÿ ó ïàöèåíòîê, ïðèíèìàþùèõ ÄÐÑÏ è ÕÌÀ

Показатели
Начало Цикл 3 Цикл 6

р*
ДРСП ХМА ДРСП ХМА ДРСП ХМА

Сексуальный интерес:   
слабый   
р   
умеренный  
р   
высокий  
р

22(28,2) 

38(48,6) 

18(23,1)

28(35,9)   

36(46,1)   

14(17,9)

16 (20,5)   
0,05   

30 (38,4)   
0,01  

25 (32,1)
0,05

12 (15,4)   
0,001   

34 (43,5)   
н/и   

32 (41,0)  
н/и

20 (25,6)   
0,05   

33 (42,3)   
н/и   

25 (32,0)  
н/и

8 (10,2)  
0,05 

38 (48,6)
н/и   

32 (41,0)
н/и

0,001 

0,01  

0,01
Сексуальное удовлетворение:   

слабое  
р  
умеренное  
р  
сильное 
р

44(56,4)   

18(23,1)   

16(20,5)

41(52,5)   

20(25,6)   

17(21,8)

26 (33,3)   
0,001   

34 (43,5)   
0,001   

18 (23,1)
н/и

21 (26,9)   
0,001   

32 (41,0)   
0,001   

25 (32,0)   
0,01

22 (28,2)   
0,05   

33 (42,3)   
н/и   

23 (29,4)   
0,05

18 (23,1)   
0,05   

30 (38,4)   
н/и   

30 (38,4)   
0,01 0,001

Примечания: данные представлены в виде n (%); *ХМА по сравнению с ДРСП после Цикла 6.

×àñòîòà ïîëîâûõ àêòîâ â íåäåëþ ó äåâóøåê-ïîäðîñòêîâ èç ãðóïï, ïîëó÷àâøèõ ÄÐÑÏ è ÕÌÀ. Êîëè÷åñòâî ïîëîâûõ àêòîâ â
íåäåëþ ïðåäñòàâëåíî ïî âåðòèêàëè, ïî ãîðèçîíòàëè – êîëè÷åñòâî äåâî÷åê. 
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рей дает возможность проконтролировать правильный
компаленс. Оба гормональных режима обеспечили удоб:
ную, безопасную контрацепцию и хороший контроль за
циклом. Однако монофазная формула, содержащая 2 мг
хлормадинона ацетата, имела более благоприятный эф:
фект на нерегулярные менструации, проявления дисме:
нореи и проблемы с кожей и волосами, чем дроспиренон;
разница между двумя режимами была статистически до:
стоверной. Интересно отметить, что после трех циклов,
преимущества были выраженными в двух группах, но
преимущество цикла 6 постепенно переходило к ХМА.
Учитывая, что оба прогестина имеют умеренную антиан:
дрогенную активность, мы предполагаем, что лучший эф:
фект ХМА может объясняться химическим и фармаколо:
гическим сходством с натуральным прогестероном. Фак:
тически ХМА является дериватом 17α:гидроксипрогес:
терона, который имеет высокую аффинность к прогесте:
роновым рецепторам без связывания с рецепторами ми:
нералкортикоидов и слабую аффинность к глюкокорти:
коидным рецепторам. Его умеренная антиандрогенная
активность связана с такими факторами, как конкурент:
ное связывание и угнетение андрогенных рецепторов, уг:
нетение 5α:редуктазы и практически отсутствие влияния
на положительные эффекты эстрогенов [15]. Мы считаем,
что хороший контроль цикла, улучшение или полная нор:
мализация дисменореи и косметических проблем без зна:
чительного изменения массы тела могут благоприятно
воздействовать на образ жизни и самооценку подростка.
Среди тинейджеров собственный вид является основным
фактором социальной адаптации в своей возрастной
группе. Сексуальность является самым важным аспектом
в личной жизни подростка и включает чувства и отноше:
ния, а не только секс. По этой причине основные неконт:
рацептивные преимущества формы, содержащей ХМА,
дают уменьшение количества девушек:подростков со
сниженным сексуальным желанием и значительное повы:
шение сексуального удовлетворения, несмотря на сниже:
ние частоты половых актов. Учитывая данные обстоя:
тельства, мы верим, что наши тщательные консультиро:

вания подростков по контрацепции помогают им пра:
вильно взрослеть и достигать зрелости, учитывая то, что
они учатся и начинают выражать собственные мысли и
пожелания, касающиеся интимной жизни, и начинают
ощущать ответственность за свою сексуальность. 
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Цель исследования. Основной целью этого исследова:
ния было оценить анальгетическую эффективность,
опиоидсберегающий эффект и переносимость терапевти:
ческих схем, включающих декскетопрофена трометалол
внутримышечно (в/м) в дозах 25 мг и 50 мг, по сравнению
с диклофенаком по 75 мг в/м у пациенток, перенесших ги:
некологическую операцию на брюшной полости (гистерэк:
томию и/или аднексэктомию или операцию по поводу лей:
омиомы матки). 

Дизайн и количество пациентов: многоцентровое рандо:
мизированное двойное слепое плацебо:контролируемое ис:
следование с фазами II/III. Всего 284 пациентки были вклю:
чены в этот анализ.

Критерии включения: пациентки от 18 до 75 лет, кото:
рым назначена гистерэктомия и/или аднексэктомия или
операция по поводу лейомиомы матки, с болевым синдро:
мом ≥30 мм по визуальной аналоговой шкале (ВАШ), кото:
рым не вводили морфин хотя бы за 3 ч до операции. 

Лечение: Декскетопрофена трометалол: 2 дозы по 25 и
50 мг в/м каждые 8 ч; диклофенак: 2 дозы по 75 мг в/м каждые
8 ч. Лечение начиналось при показателе ВАШ ≥ 30 мм. Иссле:
дование контролировалось плацебо:группой женщин, которые
получали морфин, вводимый специальным PCA:устройством
при необходимости (так же, как и во всех исследуемых группах
в случае неэффективности основных препаратов). 

Критерии оценки: 

� Эффективность: 1:я доза: интенсивность боли
(ВАШ), облегчение боли (ВШ), разница в интенсивности
боли (РИБ), общая РИБ (САРИБ и СРИБ) через 6 и 8 ч, об:
щее облегчение боли (ООБ) через 6 и 8 ч, максимальная
РИБ (РИБmax) и время до РИБmax, максимальное облегчение
боли (БОБmax), длительность анальгетического эффекта,
процент пациенток с облегчением боли > 50% (БОБ 50%) и
время до БОБ 50%.

2:я доза / конечные точки исследования: интенсивность
боли и облегчение перед второй дозой и через 2 ч после, об:
щая оценка эффективности (ВШ), общая оценка качества сна
(AШ), аккумулированная доза морфина за 20 ч, опиоид:
сберегающий эффект по сравнению с плацебо, необходи:
мость введения морфина в исследуемых группах (использо:
вание морфина с помощь PCA:устройства). 

� Переносимость/безопасность: количество побочных
эффектов, уровень седирования (ВШ), местная переноси:
мость в месте инъекции, объем кровотечения из раны и лабо:
раторные показатели.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Четыре группы были равноценны по демографическим
показателям и первичным характеристикам.

Эффективность: доза 50 мг декскетопрофена троме:
тамола продемонстрировала статистически достоверную
разницу по сравнению с плацебо (начиная с 30 мин после
приема препарата) в отношении облегчения боли и в раз:
ницах интенсивности боли. Это указывает на быстрое на:
чало анальгетического действия по сравнению с 25 мг дек:
скетопрофена трометамола, которые давали показатели,
достоверно отличающиеся от плацебо, только через
90 мин, и по сравнению с диклофенаком по 75 мг, анальге:
тический эффект которого отмечался только через 2 ч
(рис. 1). Длительность анальгетического эффекта 25 мг
декскетопрофена трометамола была короткой (до 3 ч) по
сравнению с 50 мг декскетопрофена трометамола и 75 мг
диклофенака, которые поддерживали анальгетическую
активность в течение 8 ч после первой дозы. 

В отношении длительности действия первой дозы
(0–8 ч), первичные параметры эффективности (САРИБ,
СРИБ и ООБ) были выше в исследуемых группах. В слу:
чаях введения 50 мг декскетопрофена трометамола и 75 мг
диклофенака различия по сравнению с плацебо:группой
были достоверны, причем 50 мг декскетопрофена тромета:
мола были более эффективны, чем 25 мг, и такой же
эффективной, как 75 мг диклофенака (рис. 2). Небольшая
недостоверная разница при сравнении 50 мг декскетопро:
фена трометамола и 75 мг диклофенака полностью ком:
пенсировалась тем, что декскетопрофена трометамол на:
чинал свое действие на 90 мин раньше. Это преимущество
быстрого начала действия уменьшалось при анализе обще:
го облегчения боли в течение первых 8 ч исследования.
Однако несмотря на быстрое начало анальгетического эф:
фекта, 25 мг декскетопрофена трометамола имел короткий
срок анальгезии. Общий анализ облегчения боли за пер:
вые 8 ч указывал, что доза 25 мг менее эффективна, чем до:
за 50 мг и чем 75 мг диклофенака. 

Непрямым методом измерения длительности анальге:
тического эффекта было подсчитано время между приемом
препарата (вводимого, когда уровень боли у пациентки
превышал 30 мм по визуальной аналоговой шкале) и пер:
вым использованием морфина при помощи устройства
РСА. В группе, получавшей 50 мг декскетопрофена троме:
тамола, первый прием морфина был через 8 ч, почти сразу
– после применения 75 мг диклофенака и через 3 ч 45 мин
– после приема половинной дозы декскетопрофена троме:
тамола. Различия между группой, получавшей 50 мг декс:
кетопрофена трометамола, и плацебо:группой были досто:
верны (рис. 3). 
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Процент пациенток, которые принимали морфин в
качестве дополнительного обезболивающего препарата для
уменьшения боли, в течение всего исследования был значи:
тельно ниже в группах, получавших 50 мг декскетопрофена
трометамола (63%) и 75 мг диклофенака (60%), по сравне:
нию с плацебо (89%) и 25 мг декскетопрофена трометамола
(81%). Также группы, получавшие 50 мг декскетопрофена
трометамола и диклофенак расходовали в 2 раза меньше
морфина, чем группе плацебо (что являлось статистически
достоверным). Остальные результаты исследования эффек:
тивности коррелировали с вышеописанными данными. 

Безопасность: не выявлено достоверной разницы в
исследуемых группах в отношении количества побочных

эффектов и местной непереносимости в месте инъекции.
Более того, не отмечались изменения показателей коагуля:
ции по сравнению с начальными данными, дополнительно
принимая во внимание, что анализ проводился у пациен:
ток, получавших низкомолекулярный гепарин (60%). 

ВЫВОДЫ

Введение 50 мг декскетопрофена трометамола в/м зна:
чительно снижает потребность в морфине и дает такие же
уровни анальгетической эффективности, как 75 мг диклофе:
нака в/м. Результаты этого исследования показали, что обе
дозы декскетопрофена трометамола дают более быстрое на:
чало анальгезии, чем диклофенак. 

Примечание:
ВАШ – визуально�аналоговая шкала;
АШ – аналоговая шкала;
ВШ – визуальная шкала;
РИБ – разница в интенсивности боли между двумя временными точками;
САРИБ – сумма аналоговых значений разницы в интенсивности боли, отнесенная к исходному уровню (при измерении по визуальной аналоговой шкале);
СРИБ – сумма разностей интенсивности боли, отнесенная к исходному уровню (при измерении по визуальной аналоговой шкале);
ООБ – общее ослабление боли – сумма баллов ослабления боли, полученная по соответствующей вербальной шкале в определенные временные интервалы;
БОБ – баллы ослабления боли;
PCA�устройство – устройство самостоятельного введения фиксированной дозы наркотического анальгетика.
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В статье изложены вопросы этиологии и патогенеза гипер-
пролактинемии. Описаны основные группы препаратов,
используемых для лечения данной патологии. Представле-
ны характеристики высокоэффективного агониста дофа-
миновых рецепторов ІІІ поколения каберголина. Обсужда-
ются возможности использования данного препарата в те-
рапии гиперпролактинемии.
Ключевые слова: гиперпролактинемия, каберголин, агонисты
дофаминовых рецепторов.

Пролактин – один из гормонов передней доли гипофиза.
По химическому строению пролактин является пептид:

ным гормоном и относится к семейству пролактинподобных
белков. К этому семейству также относятся соматотропин,
пролиферин и плацентарный лактоген. Пролактин секрети:
руют лактотрофные клетки гипофиза, в его секреции также
участвуют другие ткани – молочная железа, плацента, ЦНС
и иммунная система.

До недавнего времени гинекологическая эндокриноло:
гия располагала весьма ограниченными данными об этом
гормоне. Было известно, что основным органом:мишенью
пролактина являются молочные железы. Основные функ:
ции пролактина связывали с лактацией. Действительно, про:
лактин необходим для осуществления лактации: он повыша:
ет секрецию молозива, способствует его созреванию, превра:
щению молозива в зрелое молоко, а также стимулирует рост
и развитие молочных желез и увеличение числа долек и про:
токов в них.

Сегодня пролактину отводится весомая роль в регуляции
репродуктивной функции у женщин и мужчин на всех этапах
онтогенеза. Кроме молочных желез, рецепторы пролактина
обнаружены почти во всех органах тела. Ведется изучение
действия на них этого гормона. Роль пролактина в регуляции
менструальной функции неоспорима. Рядом исследователей
было показано, что увеличение выработки пролактина, кото:
рому раннее отводилась только роль в регуляции лактации,
является причиной нарушения менструальной и генератив:
ной функции более чем в 25–30% случаев [1]. 

Пролактин отвечает за торможение овуляционного цик:
ла, ингибируя секрецию фолликулостимулирующего гормо:
на (ФСГ) и гонадотропин:рилизинг:фактора (ГнТФ). Про:
лактин снижает уровень половых гормонов – эстрогена у
женщин и тестостерона у мужчин. У женщин пролактин спо:
собствует продлению существования желтого тела яичников
(удлинению лютеиновой фазы цикла), тормозит овуляцию и
наступление новой беременности, снижает секрецию эстро:
генов фолликулами яичников и секрецию прогестерона жел:
тым телом. В норме этот физиологический механизм в пери:
од кормления грудью предотвращает беременность и появ:
ление менструации.

Пролактин, по:видимому, оказывает некоторое обезбо:
ливающее действие. Снижение секреции пролактина усили:
вает болевую чувствительность в опытах у животных, а по:
вышение его уровня снижает болевую чувствительность. Су:
ществует гипотеза, согласно которой одним из механизмов
обезболивающего действия опиатных анальгетиков, а также
неспецифического обезболивающего действия антидепрес:

сантов, антипсихотиков, транквилизаторов является вызы:
ваемое ими повышение секреции пролактина. По:видимому,
обезболивающее действие пролактина предусмотрено при:
родой для того, чтобы повысить порог болевой чувствитель:
ности в период родов и лактации. 

Пролактин участвует в формировании легочного сур:
фактанта эмбриона на последней стадии беременности.

Исследуется роль этого гормона в регуляции полового
акта. Пролактин участвует в обеспечении оргазма, тормозит
действие дофамина, который отвечает за половое возбужде:
ние, что также обеспечивает период невозбудимости (реф:
рактерный период). Уровень пролактина может быть инди:
катором сексуального удовлетворения и расслабления.

Регуляция секреции пролактина проходит по принци:
пу угнетения пролактинингибирующим фактором (ПИФ),
образующимся в гипоталамусе. Таким фактором служит
биогенный амин дофамин. Отростки дофаминергических
клеток, находящихся в гипоталамусе, оканчиваются на со:
судах воротной системы, что обеспечивает быструю до:
ставку дофамина в кровоток. Таким образом, выделение
пролактина гипофизом постоянно находится в состоянии
угнетения. При прекращении выработки дофамина кон:
центрация пролактина в крови возрастает. Не так давно
было высказано предположение, что снижение секреции
дофамина является не единственным механизмом повы:
шения концентрации пролактина. Известно, что гипотала:
мус выделяет в воротную систему гипофиза множество
пептидов, которые способны стимулировать секрецию
пролактина гипофизом. Продукцию пролактина стимули:
руют тиреотропин:рилизинг:гормон (ТРГ), ангиотезин II,
вазоактивный интестинальный полипептид (ВИП) и гис:
тидин:изолейциновый пептид. Также синтезу и секреции
пролактина способствуют эстрогены, которые стимулиру:
ют рост клеток, выделяющих пролактин, и непосредствен:
но секрецию пролактина.

Секреция пролактина подвержена циркадной циклично:
сти. В норме уровень пролактина достигает максимума во
время глубокого сна или рано утром. Повышение уровня
пролактина может быть вызвано физической нагрузкой,
приемом пищи, половым актом.

Базальные уровни пролактина в сыворотке крови у
взрослых составляют в среднем 12 нг/мл (240 мед/л) у жен:
щин и 7 нг/мл (140 мед/л) у мужчин. В большинстве лабо:
раторий верхний уровень в норме находится в пределах
20–25 нг/мл (400–500 мед/л) [2]. Нарушение регуляторных
механизмов приводит к изменению физиологических уров:
ней пролактина в крови. Гиперпролактинемия может быть
физиологической и патологической. Физиологическая ги:
перпролактинемия обеспечивает лактацию, а также наблю:
дается при беременности. Гиперпродукция пролактина и на:
чало лактации в нужный момент обеспечиваются следующи:
ми механизмами.

При беременности увеличивается уровень эстрогенов,
что вызывает увеличение концентрации пролактина. В ре:
зультате высокий уровень пролактина приводит к созрева:
нию и увеличению молочных желез для подготовки к лакта:
ции. Во время беременности лактация не начинается, несмо:

Ãèïåðïðîëàêòèíåìèÿ è ìåäèêàìåíòîçíûå
ìåòîäû åå êîððåêöèè
В.А. Товстановская, В.Н. Воробей�Виховская

Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, г. Киев
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тря на высокое содержание пролактина. Это связанно с тем,
что выделение молока тормозит прогестерон, концентрация
которого падает при рождении плаценты, после чего лакта:
ция становится возможной. Когда новорожденного прикла:
дывают к груди, он начинает сосать сосок, тем самым раздра:
жая механорецепторы, находящиеся на соске. Механорецеп:
торы посылают сигнал к гипоталамусу, запускается рефлекс
молокоотделения. Раздражение механорецепторов сосков
передается через спинной мозг по афферентным волокнам в
гипоталамус, который, получив сигнал, начинает активное
выделение пролактин:рилизинг:факторов, которые, в свою
очередь, стимулируют выделение пролактина. Возможно,
этот же сигнал тормозит выделение дофамина, что тоже спо:
собствует увеличению концентрации пролактина в крови.
Сосание также вызывает активацию гормона задней доли ги:
пофиза – окситоцина, который обеспечивает выведение мо:
лока из груди.

Выработка пролактина значительно увеличивается при
стрессовых состояниях, при тревоге, депрессии, психозах,
при сильной боли (например, при травмах, операциях). Сек:
реция пролактина также увеличивается при злоупотребле:
нии алкоголем и наркотиками (опиатами, амфетамином, ко:
каином, каннабисом), при приеме некоторых психотропных
препаратов, особенно антипсихотиков, в меньшей степени –
антидепрессантов, транквилизаторов, нормотимиков, а так:
же при приеме эстрогенов, противозачаточных таблеток, не:
которых противорвотных лекарств.

Чаще всего гиперпролактинемия встречается у молодых
женщин в возрасте 25–40 лет. Распространенность этого со:
стояния составляет около 0,5% у женщин и 0,07% – у муж:
чин. Частота гиперпролактиновых состояний при обследо:
вании гинекологических больных составляет 11–47%. При
скрининговом обследовании пациенток, обратившихся по
поводу бесплодия, гиперпролактинемия выявляется в 18,9%
случаев, а при эндокринных нарушениях менструального
цикла и эндокринном бесплодии – в 40% [3, 9, 10, 17].

Причины патологической гиперпролактинемии можно
разделить на краниальные и экстракраниальные. Краниаль:
ные вызывают первичную патологическую гиперпролакти:
немию, которая возникает при заболеваниях и/или опухо:
лях гипоталамуса и гипофиза [4, 18]. Частота органической
гиперпролактинемии при нарушении секреции пролактина
колеблется от 60 до 75%. Эту группу составляют пациентки
с пролактинсекретирующими аденомами гипофиза (микро:
пролактиномы менее 1 см и макропролактиномы более 1 см),
которые являются наиболее частой патологией из всех доб:
рокачественных опухолей гипофиза. В основном пролакти:
номы локализуются в латеральных отделах передней доли
гипофиза, где имеется наибольшее количество лактотрофов
[7, 12]. Так называемые нефункционирующие аденомы гипо:
физа диагностируются в 19–27% случаев. Первичная гипер:
пролактинемия развивается при повреждении ножки гипо:
физа и при таких патологических процессах в турецком сед:
ле, как краниофарингиома, «пустое турецкое седло», интра:
селлярная киста, киста кармана Ратке, интраселлярная ме:
нингиома [6]. 

Экстракранитальные причины связаны с патологией ор:
ганов, находящихся за пределами черепной коробки, напри:
мер: cиндром поликистозных яичников, гипотиреоз, цирроз
печени, недостаточность коры надпочечников, опухоли раз:
личной локализации, продуцирующие эстрогены поврежде:
ния грудной клетки, эктопированная секреция гормонов,
хроническая почечная недостаточность. 

Выделяют также идиопатическую форму гиперпролак:
тинемии, при которой повышается функция гипофизарных
клеток, количество которых при этом почти не изменяется.
Патологическую гиперпролактинемию классифицируют на

органическую и функциональную. Это разделение можно
считать условным, так как с расширением диагностических
возможностей доля функциональной гиперпролактинемии
уменьшается. Особую роль в формировании этой тенденции
сыграло широкое применение магнитно:резонансной томо:
графии (МРТ), позволяющей диагностировать микроадено:
мы гипофиза, ранее технически не поддававшиеся диагнос:
тике. Таким образом, на сегодняшний день есть основания
полагать, что каждый случай гиперпролактинемии имеет
под собой морфологическое основание той или иной локали:
зации.

Признаками и следствием повышенного уровня пролак:
тина могут быть нарушения менструального цикла по типу
олигоменореи, первичной или вторичной аменореи на фоне
хронической ановуляции, синдром поликистозных яични:
ков, галакторея различной степени тяжести, бесплодие, не:
вынашивание беременности. 

Впервые в литературе клиническая форма синдрома аме:
нореи:галактореи описана более 100 лет назад, однако при:
чина этого состояния была выяснена только в начале 70:х го:
дов ХХ в., когда впервые в чистом виде был выделен гормон
передней доли гипофиза – пролактин [10]. Установлена кор:
реляционная зависимость между уровнем пролактина и ха:
рактером нарушения менструального цикла. Достоверно бо:
лее высокий уровень пролактина диагностируется при аме:
норее по сравнению с олигоменореей и регулярным менстру:
альным циклом. Оценка функционального состояния яич:
ников указывает на то, что у подавляющего большинства
больных (84%) нарушение менструального цикла сопровож:
дается хронической ановуляцией. У остальных 16% диагно:
стируется недостаточность лютеиновой фазы, в основном
это пациентки с олигоменореей или сохраненным ритмом
менструаций [9, 10].

Галакторея различной степени нередко является первым
симптомом будущего заболевания и диагностируется у 77%
больных с повышенным уровнем пролактина. Так, у 18%
больных галакторея появляется за несколько лет до наруше:
ния цикла, у 56% – одновременно с нарушением цикла и у
26% – спустя несколько лет после нарушения менструально:
го цикла и обращения в клинику. Следовательно, состояние
гиперпролактинемии влечет за собой серьезные нарушения
репродуктивной функции и требует своевременной и эф:
фективной коррекции.

Действие большинства препаратов, способных эффек:
тивно снижать уровень пролактина, основано на принци:
пах дофаминового торможения секреции этого гормона.
Секреция пролактина снижается при приеме агонистов
дофаминовых D2:рецепторов. Идентифицировано два ти:
па рецепторов – D1 и D2. Рецепторы типа D1 стимулируют
аденилатциклазу, а рецепторы D2 – угнетают ее. Дофамин и
его аналоги стимулируют D2:рецепторы, что приводит к
ингибированию аденилатциклазы, уменьшению количест:
ва внутриклеточного цАМФ с соответствующим снижени:
ем уровня пролактина. Дофамин угнетает также деление
клеток и синтез ДНК, что сопровождается исчезновением
секреторных гранул в пролактотрофах и стимулированием
процессов кринофагии. Поэтому в лечении гиперпролакти:
немии часто с успехом используются различные агонисты
дофамина [5]. 

Препараты, способные снижать секрецию пролактина,
можно разделить на 2 группы: а) эрголиновые производные
алкалоидов спорыньи и б) неэрголиновые – не относящиеся
к производным алкалоидов спорыньи. Первые включают
препараты короткого действия 2:бромо:α:эргокриптина и 2:
бромо:β и β:эргокриптина и эрголиновое производное с дли:
тельным и селективным действием (каберголин). Вторые –
производные трициклических бензогуанолинов, синтезиро:
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ванные специально для снижения уровня пролактина (кви:
наголид) [5].

Медикаментозные средства для лечения гиперпро:
лактинемии в течение последних 30 лет постоянно со:
вершенствовались. Однако несмотря на высокую
(64–100%) эффективность большинства лекарственных
средств – аналогов дофамина, у ряда больных отмечает:
ся резистентность к лечению либо плохая их переноси:
мость [2, 7]. Так, резистентность к наиболее распростра:
ненному агонисту дофамина – бромокриптину отмечает:
ся у 17%, плохая переносимость – у 10–70%. Вследствие
необходимости многократного приема в течение дня
приблизительно 5–20% пациенток отказываются от ле:
чения [15, 20, 21]. Такие обстоятельства диктуют необхо:
димость разработки новых агонистов дофамина, более
эффективных и более удобных в применении. Примером
такого лекарственного средства может служить каберго:
лин (Алактин), производный дериват спорыньи, относя:
щийся к III поколению препаратов для лечения гипер:
пролактинемии. Каберголин является высокоселектив:
ным, мощным и пролонгированным ингибитором секре:
ции пролактина. По данным литературы, каберголин эф:
фективен у 90% пациенток, резистентных к лечению бро:
мокриптином, и у 70% – резистентных к лечению квина:
голидом [13–15]. 

Многими исследователями отмечена эффективность ка:
берголина в отношении опухолей гипофиза. По данным ино:
странной литературы, у большинства пациенток (у 85%) с
макропролактиномами гипофиза при лечении каберголином
происходит сокращение размеров опухоли вплоть до полно:
го ее исчезновения у 82,3% пациенток [16]. Ученые Россий:
ской Федерации также отметили уменьшение размеров про:
лактином на фоне приема каберголина, хотя и не такое суще:
ственное, и объясняют это зависимостью эффективности
консервативного лечения аденом гипофиза от исходных раз:
меров образования [11].

Суммируя вышеизложенное, можно заключить, что
каберголин обладает рядом крайне важных терапевтичес:
ких свойств: большой продолжительностью действия,
высокой эффективностью, снижением частоты побочных
эффектов. Это позволяет успешно назначать его пациент:
кам с гиперпролактинемией, в том числе с резистентнос:
тью к бромокриптину и квинаголиду или их непереноси:
мостью.

Гіперпролактинемія та медикаментозні методи її

корекції

В.А. Товстановська, В.Н. Воробей�Вихівська

У статті викладені питання етіології та патогенезу гіперпролакти:
немії. Описані основні групи препаратів, що застосовуються для
лікування даної патології. Представлені характеристики високо:
ефективного агоністу дофамінових рецепторів ІІІ покоління ка:
берголіну. Обговорюються можливості застосування цього препа:
рату в терапії гіперпролактинемії.
Ключові слова: гіперпролактинемія, каберголін, агоністи до�
фамінових рецепторів.

Hyperprolactinemia and medicated methods of its

correction

Tovstanovs'ka V.A., Vorobey�Vykhivska V.N.

In article the questions of the etiology and hyperprolactinemia
pathogenesis is pointed out. There are described the main groups
of preparations, which used for treatment of this pathology. The
characteristics of high efficiency of dopamine receptor agonist of
the III cabergoline generation are presented. The possibilities of
use of this preparation in the hyperprolactinemia therapy are dis:
cussed. 
Key words: : hyperprolactinemia, cabergoline, dopamine receptor
agonists.
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Магний является одним из важнейших химических элемен:
тов в организме человека. Он играет ведущую роль в энер:

гетическом, пластическом и электролитном обмене, выступает
в качестве регулятора клеточного роста, необходим на всех эта:
пах синтеза белковых молекул. Кроме того, магний принимает
участие в обмене фосфора, синтезе АТФ, регуляции гликолиза,
построении костной ткани и др. Наконец, важнейшая роль ма:
гния связана с его центральным действием – он служит естест:
венным антистрессовым фактором, тормозящим развитие про:
цессов возбуждения в центральной нервной системе и снижаю:
щим чувствительность организма к внешним воздействиям. В
целом, магний является обязательным компонентом более чем
300 ферментов организма, обеспечивающих важнейшие про:
цессы его жизнедеятельности.

Суточная потребность в магнии составляет 350–400 мг для
мужчин и 280–300 мг для женщин. В то же время, например,
беременность и лактация повышают потребность в магнии на
20–30% – до 340–355 мг.

Дефицит магния в организме встречается весьма часто.
Примерно у 25–30% населения выявляется недостаточное по:
ступление магния с пищей. В значительной степени это связа:
но с современными технологиями обработки пищевых продук:
тов (рафинирование) и применением минеральных удобрений,
вызывающих дефицит магния в почве и соответственно – в рас:
тительных продуктах. Кроме того, причиной магниевой недо:
статочности могут быть нарушения режима питания, избыток
кальция в пище, алкоголизм, применение диуретиков, наруше:
ния всасывания в тонком кишечнике, инфекционно:воспали:
тельные заболевания (энтерит, гастроэнтерит), эндокринная
патология (сахарный диабет, гиперсекреция альдостерона и
гормонов щитовидной железы), хронический стресс, спортив:
ные нагрузки, а также периоды беременности и лактации.

В итоге становится ясно, что факторы, способствующие
развитию магниевого дефицита, имеются в жизни весьма зна:
чительной части населения.

В настоящее время доказана роль недостаточности магния
в развитии разнообразной патологии: сердечно:сосудистой
(артериальная гипертензия, аритмии, ишемическая болезнь
сердца), эндокринной (сахарный диабет), психоневрологиче:
ской (тревога, депрессии, головокружение, мигрень, расстрой:
ства памяти, судорожный синдром). 

Особо следует подчеркнуть роль скрытого дефицита ма:
гния, который может проявляться в форме общей астении, де:
прессии, психоэмоциональной неустойчивости, головокруже:
ния, вегетативно:невротических расстройств и т.д., а при про:
грессировании отмеченных симптомов – уже в виде того или
иного заболевания. 

Таким образом, своевременная и адекватная фармаколо:
гическая коррекция магниевой недостаточности играет важ:
ную роль в профилактике развития заболеваний, т.е. прием
соответствующих магнийсодержащих препаратов приобрета:
ет особую актуальность для формально здоровых людей, од:
нако жалобы которых позволяют заподозрить наличие скры:
того дефицита магния. Поэтому внедрение в практику новых
эффективных и безопасных препаратов магния для перораль:
ного применения стало одной из важных задач фармакологов
и клиницистов.

В процессе создания таких средств особое внимание было
обращено на сочетание магния с витамином В6.

Витамин В6 (пиридоксин) играет важнейшую роль в основ:
ных процессах метаболизма – обмене аминокислот, синтезе
нейромедиаторов и многих ферментов, обладает нейро:, кар:
дио: и гепатотропным, а также гемопоэтическим действием.
Было установлено, что пиридоксин способствует повышению
всасывания магния в кишечнике, улучшает его транспорт в
клетки и процессы внутриклеточного накопления, потенциру:
ет фармакологические эффекты магния. В свою очередь, ма:
гний способствует активации витамина В6 в печени. Все это и
послужило основой для разработки и клинического примене:
ния комбинированных пероральных лекарственных средств,
содержащих магний и витамин В6.

Сфера применения подобных препаратов оказалась необы:
чайно широка. Комбинации магния и витамина В6 успешно ис:
пользуются в комплексной терапии сердечно:сосудистых забо:
леваний, остеопороза, сахарного диабета, предменструального
синдрома, при угрозе невынашивания беременности и позднем
гестозе. Широко используются данные препараты при невро:
логических расстройствах – астено:невротических и тревожно:
депрессивных состояниях и т.д., а также с профилактической
целью при хроническом физическом и умственном переутом:
лении, хроническом стрессе и связанными с ним повышенной
возбудимости, раздражительности, головной боли, расстройств
сна; в пожилом и старческом возрасте, при интенсивных физи:
ческих нагрузках у спортсменов и т.д., т.е. при жалобах, когда
можно реально заподозрить скрытый магниевый дефицит.

Одним из таких комбинированных препаратов, представлен:
ных на фармацевтическом рынке Украины, является Магвит В6.

Магвит В6 представляет собой лекарственную форму ма:
гний: и витаминсодержащих препаратов – кишечнораствори:
мые таблетки, в состав которых входит 470 мг магния лактата
дигидрата (эквивалентного 48 мг Mg2+) и 5 мг пиридоксина (ви:
тамина В6).

Как известно, всасывание магния осуществляется в тонком
кишечнике, поэтому важнейшим фактором, обеспечивающим
эффективность применения магнийсодержащих препаратов,
является целевой транспорт ионов магния непосредственно к
месту абсорбции. Это гарантирует максимальную защиту ак:
тивного ингредиента в пищеварительном тракте и оптимальное
использование принятой дозы.

Наличие кишечнорастворимой формы – таблеток Маг:
вит В6 – позволяет обеспечить транспорт и выделение актив:
ных ингредиентов непосредственно в тонком кишечнике, что
является достоинством именно данного препарата. 

Профилактические дозы препарата Магвит В6 составляют
2 таблетки 1 раз в день или 1–2 таблетки 2 раза в день для взрос:
лых и детей старше 12 лет. Лечебная доза подбирается врачом
индивидуально для каждого пациента.

Побочные эффекты встречаются крайне редко и в основном
связаны с индивидуальной непереносимостью препарата или
приемом слишком высоких доз; они могут проявляться в виде
тошноты, диареи или аллергических кожных высыпаний.

Таким образом, реальные выгоды применения Магвит В6

являются основой для его широкого использования с целью ле:
чения и профилактики различных патологических состояний.

Âîçìîæíîñòè ìàãíèéñîäåðæàùèõ ïðåïàðàòîâ
â ñîâðåìåííîé ìåäèöèíå
С.Г. Бурчинский

ГУ «Институт геронтологии АМН Украины», г. Киев
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З метою оптимізації схем терапії різних форм вагінального
кандидозу проведено дослідження ефективності застосу-
вання препарату Залаїн у жінок репродуктивного віку та у
вагітних із симптомами вагінального кандидозу. Висока
клінічна та мікробіологічна ефективність, зручність вико-
ристання, відсутність системної дії дозволяють рекоменду-
вати Залаїн пацієнткам репродуктивного віку, а також під
час вагітності.
Ключові слова: вагінальний кандидоз, Залаїн.

Акушер:гінеколог у своїй практичній діяльності з групи
вагінальних інфекцій найчастіше стикається з вагіна:

льним кандидозом (ВК), який останніми роками все частіше
має тривалий рецидивний перебіг.

Актуальність проблеми зумовлена тим, що ВК у струк:
турі інфекційних захворювань вульви і піхви становить до
36%, посідаючи друге місце з усіх вагінальних інфекцій в
США і перше місце – в Європі. Майже 75% жінок репродук:
тивного віку переносять ВК у гострій формі не менше 1 разу,
у 5% пацієнток він має хронічну форму, а у 20–25% – без:
симптомний перебіг [2].

Найчастіше ВК уражає жінок репродуктивного віку, але
може спостерігатися також у періоди мено: та постменопау:
зи і в дитячому віці. Значне поширення захворюваності на
ВК пов’язано в першу чергу з дією різних чинників довкілля
на організм людини, широким застосуванням хімічних за:
собів, забрудненням повітря, тривалим та не завжди
раціональним застосуванням деяких фармакологічних пре:
паратів. Сприяють виникненню ВК захворювання органів
кровотворення, пухлини, туберкульоз, тривала антибак:
теріальна терапія, дія іонізуючої радіації, прийом оральних
контрацептивів, прогестинів, кортикостероїдів, імунодепре:
сантів, використання тісної синтетичної білизни, особливі
умови праці (робота на підприємствах з переробки овочів,
фруктів, з виробництва антибіотиків, білково:вітамінних
препаратів та інших біологічно активних речовин) [1, 3].
Адаптаційні зміни імунної системи під час вагітності також
пов’язані з вищим ризиком ВК, який, у свою чергу, збільшує
частоту плацентарної дисфункції, викиднів та передчасних
пологів. Збудником ВК у більшості випадків виступають
гриби Candida albicans, рідше – група Candida non�albicans
(Candida krusei, Candida glabrata, Candida pseudotropicalis і
Candida tropicalis). Із супутніх інфекцій найчастіше спос:
терігаються гарднерелли, трихомонади, грампозитивні па:
лички, бактероїди, фузобактерії, стрептококи, стафілококи,
хламідії та грамнегативні мікроорганізми [2, 4].

Основний принцип терапії ВК – лікування протигрибко:
вими препаратами в разі загострення ВК з подальшою
профілактикою рецидивів захворювання. Локальна проти:
грибкова терапія залишається ключовою ланкою будь:якої
схеми лікування ВК. Мала кількість протипоказань і змен:
шення фармакологічного навантаження на організм,
зручність застосування – важливі переваги для призначення
місцевого лікування. Дуже важливим моментом у лікуванні
є форма випуску препарату (важливо, щоб у разі місцевого
застосування він не забруднював білизну) і кратність його
прийому (чим коротше курс, тим більше комплаєнтність)
[3].

Мета дослідження – оптимізація схем лікування різних
форм ВК із застосуванням препарату Залаїн.

Було проведено дослідження ефективності застосування
препарату Залаїн у вигляді вагінальних супозиторіїв (1 ову:
ля містить 300 мг сертаконазолу нітрату). Сертаконазолу
нітрат володіє потрійним механізмом дії: фунгістатичним,
фунгіцидним і здатністю інгібувати диморфну трансфор:
мацію грибів Candida albicans. Залаїн має широкий спектр дії
щодо дерматофітів (Trichophyton, Epidermophyton,
Microsporum), дріжджів (Candida та ін.), грампозитивних та
грамнегативних бактерій (стафілококи і стрептококи), пред:
ставників Trichomonas. Обґрунтуванням призначення препа:
рату Залаїн є однократність його введення, зручність форми
випуску, висока фунгіцидна активність, низька системна ад:
сорбція. Унікальні біоадгезивні  властивості Залаїну забез:
печують збереження діючої концентрації у вагінальному се:
креті протягом 7 днів. Показаннями до застосування препа:
рату були наявність клінічної симптоматики ВК і
мікробіологічне його підтвердження.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Було проведено клінічний аналіз обстеження 74
пацієнтів із суб’єктивними та об’єктивними симптомами ВК,
з яких 42 жінки репродуктивного віку (від 18 до 42 років), 32
жінки – в термінах вагітності понад 20 тиж. Для підтверд:
ження діагнозу використовували загальноклінічні методи
дослідження, мікроскопію вагінального мазка, культуральні
дослідження з використанням живильних середовищ. Об:
стеження проводили до лікування, через 1 тиж і 4 тиж після
лікування.

Проведено аналіз ефективності використання препарату
Залаїн за запропонованою схемою: одноразове інтравагіна:
льне застосування супозиторія Залаїн на ніч.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під спостереженням перебували 74 жінки з хронічним
ВК. Середній вік був (23,6±0,8) року. Із гінекологічних за:
хворювань в обстежених пацієнток найчастіше спостерігали:
ся: хронічні запальні захворювання органів малого таза – у
24 (32,5%), псевдоерозії шийки матки – у 19 (25,7%), пору:
шення менструальної функції – у 15 (20,5%), безплідність –
у 4 (5,4%). Ранній початок статевого (до 18 років) життя був
у 46 (62,2%) пацієнток. Особливості контрацепції: гормо:
нальні контрацептиви використовували 17 (23,4%)
пацієнток, ВМС – 4 (5,4%), бар’єрні методи – 17 (22,9%), пе:
рерваний статевий акт – 10 (13,5%).

З анамнезу виявлено такі супутні соматичні захворюван:
ня: часті ГРВІ – у 14 (18,9%), хронічний тонзиліт – у
15 (20,3%), запальні захворювання сечовивідних шляхів – у
22 (29,7%), захворювання травного тракту – у 14 (18,9%).
Тривалість захворювання ВК у середньому становила
(2,9±1,1) року.

Найчастішими клінічними симптомами ВК були:
вагінальні виділення – у всіх 74 (100%) пацієнток, свербіж,
гіперемія та набряк слизової оболонки піхви – у 56 (75,7%),
біль у нижніх відділах  живота – у 43 (58,1%), дизурія – у
35 (47,3%), диспареунія – у 27 (36,5%), порушення психо:

Íîâ³ ï³äõîäè äî ë³êóâàííÿ õðîí³÷íîãî
âàã³íàëüíîãî êàíäèäîçó
В.Ф. Нагорна, С.В. Ніколаєва

Одеський державний медичний університет
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емоційного стану (дратівливість, депресії, порушення сну та
ін.) – у 39 (52,7%).

Під час гінекологічного огляду вульва та слизова оболон:
ка піхви були гіперемійовані, набряклі, з густими сирними
виділеннями.

За даними мікроскопії мазка вагінального вмісту в усіх
жінок виявлені спори і клітини дріжджового гриба, що роз:
множуються брунькуванням. Під час культурального
дослідження вагінальних виділень на живильних середови:
щах виявлена наявність колоній гриба роду Candida в кон:
центраціях понад 104 КОЕ/мл і зниження кількості лактоба:
цил (менше 106 КОЕ/мл) або їх відсутність. Із супутньої
мікрофлори найчастіше виявляли Staphylococcus aureus,
Streptococcus haemolyticus, Gardnerella vaginalis, Enterococcus,
E. Coli, Bacteroides. Гриби роду Candida в асоціації з умовно:
патогенною мікрофлорою виявлені у 56 (75,6%) пацієнток.

Через 7 днів після одноразового застосування Залаїну
виділення із статевих шляхів, свербіж, дизурія припинились
у 52 (70,3%) пацієнток, значно зменшилися – у 14 (18,9%)
(призначено додаткове введення 1 супозиторія Залаїну), не
змінилися – у 8 (10,8%) (призначені системні антимікотики
в поєднанні з кремом Залаїн). У 5,8% жінок на 2–3:й день
лікування Залаїном виявлено загострення симптомів ВК,
яке самостійно регресувало без додаткового лікування.

Через 4 тиж після лікування спостерігалася клінічна
ефективність з регресу клінічних симптомів у 88% не:
вагітних пацієнток. За результатами контрольних мазків і
культуральних досліджень виявлено зниження зростання
колоній грибів до фізіологічного рівня (менше 10і КОЕ/мл)
і, що не менш важливо, елімінацію супутньої патогенної і
умовно:патогенної бактеріальної мікрофлори в 71,4% спос:
тережень (таблиця).

Отже, застосування препарату Залаїн у вигляді суп:
позіторіїв за наявності ВК клінічно та мікробіологічно ефек:
тивно як у вагітних пацієнток, так і в жінок репродуктивно:
го віку поза вагітністю. Побічні ефекти в разі застосування
Залаїну не виявлено.

ВИСНОВКИ

1. У разі ВК гриби роду Candida виявлені в асоціаціях з
умовно:патогенною мікрофлорою в 75,6% випадків.

2. Після одноразового застосування Залаїну (1 вагіна:
льна овуля) через 7 днів зафіксовано повне зникнення симп:
томів захворювання у 70,3% пацієнток, значне поліпшення –
у 18,9%. Через 4 тиж клінічне одужання констатовано у 88%,
а мікробіологічне – у 71,4% невагітних пацієнток. Після за:
стосування Залаїну у вагітних у ІІ половині вагітності отри:
мані результати, аналогічні до результатів у невагітних
пацієнток.

3. Окрім  широкого спектра дії відносно дріжджів
(Candida та ін.), сертаконазол ефективний щодо грибів до
Candida non�albicans, грампозитивних та грамнегативних
бактерій, що попереджає рецидиви ВК.

Новые подходы к лечению хронического

вагинального кандидоза

В.Ф. Нагорная, С.В. Николаева

С целью оптимизации схем терапии разных форм вагинального
кандидоза проведено исследование эффективности применения
препарата Залаин у женщин репродуктивного возраста и беремен:
ных с симптомами вагинального кандидоза. Высокая клиническая
и микробиологическая эффективность, удобство использования,
отсутствие системного действия позволяют рекомендовать Зала:
ин пациенткам репродуктивного возраста, а также в период бере:
менности.
Ключевые слова: вагинальный кандидоз, Залаин.

New approaches of treatment of chronic vaginal

candidiasis

V.F. Nagornaya, S.V. Nikolaeva

There were conducted some researches of effective application of
preparation Zalain for women of childbearing age and for women with
symptoms of vaginal candidiasis with the purpose of optimization of
charts of different forms of vaginal candidiasis. High clinical and
microbiological efficiency, multiplicity of it’s introduction, form of
issue, absence of systemic action help Zalain to be advisable for
patients of childbearing age and also during pregnancy.
Key words: vaginal candidiasis, Zalain.
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В первом русском руководстве по акушерству, составлен-
ном Н.М. Максимовичем-Амбодиком, «Искусство повива-
ния, или наука о бабичьем деле» (1784) имелись указания
на тесные анатомические связи между половыми и моче-
выми органами у женщин. Какова же тактика при нефро-
уретеролитиазе, нефроптозе, прочих заболеваниях, требу-
ющих оперативной коррекции у беременных? Ответ одно-
значен: желательно устранить урологические заболевания
до беременности. Беременность является фактором риска
развития как неосложненных (в 4-10% случаев), так и ос-
ложненных инфекций мочевых путей.

Инфекции мочевых путей у беременных могут прояв:
ляться в виде бессимптомной бактериурии, неослож:

ненных инфекций нижних мочевых путей (острый цистит,
рецидивирующий цистит) и инфекций верхних мочевых пу:
тей (острый пиелонефрит).

Распространенность бес:
симптомной бактериурии в по:
пуляции беременных женщин в
среднем составляет 6%. Острый
цистит и острый пиелонефрит
встречаются несколько реже – у
1–2,5%. Однако у 20–40% бере:
менных с бессимптомной бакте:
риурией во II и III триместре
развивается острый пиелонефрит [13]. Острый пиелонефрит
развивается в III триместре в 60–75% случаев [7]. Примерно
у 1/3 больных, страдающих хроническим пиелонефритом, во
время беременности развивается обострение [8].

Инфекции мочевых путей могут быть причиной ряда се:
рьезных осложнений беременности и родов: анемия, гипер:
тензия, преждевременные роды, преждевременное излитие
околоплодных вод, рождение детей с низкой массой тела
(<2500 г), что в свою очередь приводит к повышению пери:
натальной смертности в 3 раза [1].

Показания к прерыванию беременности независимо от
срока следующие.

1. Прогрессирующая почечная недостаточность, установ:
ленная на основании следующих критериев:

: величина креатинина более 265 мкмоль/л (3 мг%);
: клубочковая фильтрация ниже 30 мл/мин.
2. Нарастание тяжести гипертензии, особенно при злока:

чественных формах ее течения.
Высокая распространенность инфекций мочевых путей у

беременных объясняется следующими факторами: короткой
широкой уретрой, близостью ее к естественным резервуарам
инфекции (влагалище, анус), механическим сдавлением мо:
четочников маткой, снижением тонуса мочевых путей, глю:
козурией, иммуносупрессией, изменением рН мочи и т.д.

Чаще всего этиологическим фактором развития инфек:
ций мочевых путей у беременных является кишечная палоч:
ка. Данные представлены на рис. 1.

Однако в своей работе, по:
священной инфекциям моче:
вых путей во время беременно:
сти, А.П. Никонов (2007) при:
водит более высокие цифры
встречаемости E. coli как возбу:
дителя инфекций мочевых пу:
тей – до 80%.

Диагностика
Согласно методическим рекомендациям Европейской

ассоциации урологов от 2001 г., выраженная бактериурия у
взрослых:

1). ≥ 103 патогенных микроорганизмов/мл в средней пор:
ции мочи при остром неосложненном цистите у женщин;

2). ≥ 104 патогенных микроорганизмов/мл в средней пор:
ции мочи при остром неосложненном пиелонефрите у женщин;

3). ≥ 105 патогенных микроорганизмов/мл в средней пор:
ции мочи у мужчин (или в моче, взятой у женщин прямым
катетером) с осложненной ИМП;

Èíôåêöèè ìî÷åâûõ ïóòåé ó áåðåìåííûõ.
Ñîâðåìåííûå ïîäõîäû ê ëå÷åíèþ
Л.А. Синякова, И.В. Косова

РМАПО, Москва

Учитывая, что беременность является
фактором риска развития осложненных ин�
фекций, применение коротких курсов антимик�
робной терапии для лечения бессимптомной
бактериурии и острого цистита является не�
эффективным. Исключением является фосфо�
мицина трометамол (Монурал).

Ðèñ. 1. Ýòèîëîãèÿ èíôåêöèé ìî÷åâûõ ïóòåé ó áåðåìåííûõ (ÀÐÈÌÁ 2003)
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4. в пробе мочи, полученной при надлобковой пункции
мочевого пузыря, любое количество бактерий свидетельст:
вует о бактериурии.

Бессимптомная бактериурия беременных – это микробио:
логический диагноз, который основывается на исследовании
мочи, собранной с максимальным соблюдением стерильности и
доставленной в лабораторию в предельно короткие сроки, что
позволяет в наибольшей степени ограничить рост бактерий. Ди:
агноз бессимптомной бактериурии может быть установлен при
выявлении 105 КОЕ/мл (B:II) одного штамма бактерий в двух
пробах мочи, взятых с промежутком более 24 ч при отсутствии
клинических проявлении инфекций мочевых путей.

Учитывая высокую вероятность развития восходящей
инфекции мочевых путей у беременных с бессимптомной
бактериурией, возможность развития осложнений во время
беременности с риском летального исхода для матери и пло:
да, всем пациенткам показано проведение скринингового об:
следования и лечения бессимптомной бактериурии беремен:
ных. Алгоритм представлен на рис. 2.

Клиническая симптоматика острого цистита у бере:
менных проявляется дизурией, частыми императивны:

ми позывами к мочеиспусканию, болью над лоном. При
проведении лабораторных исследований выявляется
пиурия (10 и более лейкоцитов в 1 мкл центрифугиро:
ванной мочи) и бактериурия: 102 КОЕ/мл для колифор:
мных микроорганизмов и 105 КОЕ/мл для других уропа:
тогенов.

При остром пиелонефрите появляются лихорадка, озноб,
тошнота, рвота, боль в поясничной области. Сохраняется пиу:
рия и бактериурия более 104 КОЕ/мл. При этом в 75% поража:
ется правая почка, в 10–15% – левая почка, в 10–15% имеет ме:
сто двусторонний процесс [1].

Особое внимание следует уделять диагностике часто ре:
цидивирующих циститов, так как они могут протекать на
фоне урогенитальных инфекций и в таких случаях ни в по:
севе мочи, ни в клиническом анализе мочи изменений может
быть не выявлено. Таким больным необходимо проводить
обследование, направленное на исключение инфекций, пере:
дающихся половым путем: соскоб из уретры на ИППП мето:
дом ПЦР, ИФА, при необходимости применение серологи:
ческих методов диагностики.

Алгоритм диагностики инфекций мочевых путей у бере:
менных представлен в табл. 2.

Ðèñ. 2. Ñêðèíèíãîâîå îáñëåäîâàíèå áåðåìåííûõ íà âûÿâ-
ëåíèå áåññèìïòîìíîé áàêòåðèóðèè

Òàáëèöà 1
Ðàñïðîñòðàíåííîñòü áåññèìïòîìíîé áàêòåðèóðèè 

â ïîïóëÿöèè

Группы населения
Распростра�

ненность, %

Здоровые женщины в пременопаузе 1,015,0

Беременные 1,919,5

Женщины старше 50170 лет 2,818,6

в постменопаузе

Пациенты с диабетом

женщины 9,0127

мужчины 0,7111

Пожилые пациенты, живущие в обществе, 70 лет

женщины 10,8116

мужчины 3,6119

Пожилые пациенты, живущие в домах для престарелых

женщины 25150

мужчины 15140

Пациенты с повреждением спинного мозга

с периодически удаляющимся катетером 23189

со сфинктеротомией и презервативным
катетером

57

Пациенты на гемодиализе 28

Пациенты с постоянным катетером

краткосрочный 9123

долгосрочный 100

Òàáëèöà 2
Äèàãíîñòèêà ÈÌÏ ó áåðåìåííûõ

Триместр

беременности
Бессимптомная бактериурия

Острый

цистит

Обострение

хронического цистита
Острый пиелонефрит

I 1. Общий анализ мочи    
2. Посев мочи, при выявлении
возбудителя (≥105 КОЕ/мл)
повторный посев мочи через 24 ч   
Метод забора: самостоятельное
мочеиспускание!!!

1. Общий
анализ
мочи

1. Общий анализ мочи  
2. Посев мочи 1. Общий анализ мочи,

общий анализ крови  
2. Посев мочи  
3. УЗИ почек, мочевого
пузыря

II1III

1. Общий анализ мочи  
2. Посев мочи  
3. Соскоб из уретры на
ИППП (ПЦР)
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Лечение
В выборе антимикробного препарата (АМП) для лече:

ния ИМП беременных кроме микробиологической активно:
сти, уровня резистентности, фармакокинетического профи:
ля, доказанной эффективности препарата мы должны учи:
тывать его безопасность и переносимость.

Рациональное и эффективное применение антимикроб-
ных препаратов во время беременности предполагает вы-
полнение следующих условий:

: необходимо использовать лекарственные средства
(ЛС) только с установленной безопасностью при беременно:
сти, с известными путями метаболизма (критерии FDA);

: при назначении препаратов следует учитывать срок бе:
ременности: ранний или поздний. Поскольку срок оконча:
тельного завершения эмбриогенеза установить невозможно,
то необходимо особенно тщательно подходить к назначению
антимикробного препарата до 5 мес беременности;

: в процессе лечения необходим тщательный контроль за
состоянием матери и плода.

Если нет объективной информации, подтверждающей
безопасность применения лекарственного средства, вклю-
чая антимикробные препараты, при беременности или
грудном вскармливании, назначать их данным категориям
пациентов не следует.

Согласно Рекомендациям Европейской и Американской
урологических ассоциаций 2007 г. для лечения неосложнен:

ных инфекций мочевых путей у беременных возможно при:
менение следующих групп препаратов:

• аминопенициллины/BLI
• цефалоспорины I–II–III поколения
• фосфомицина трометамол.
Во всем мире широко пользуются следующими катего:

риями риска применения ЛС при беременности, разработан:
ными Американской администрацией по контролю за лекар:
ствами и пищевыми продуктами – FDA (Food and Drug
Administration):

А – в результате адекватных строго контролируемых ис:
следований не выявлено риска неблагоприятного действия на
плод в I триместре беременности (и нет данных, свидетельст:
вующих о подобном риске в последующих триместрах).

В – изучение репродукции на животных не выявило ри:
ска неблагоприятного действия на плод, а адекватных и
строго контролируемых исследований у беременных жен:
щин не проведено.

С – изучение репродукции на животных выявило небла:
гоприятное действие на плод, а адекватных и строго контро:
лируемых исследований у беременных женщин не проведе:
но, однако потенциальная польза, связанная с применением
ЛС у беременных, может оправдывать его использование,
несмотря на возможный риск.

D – имеются доказательства риска неблагоприятного
действия ЛС на плод человека, полученные при проведении
исследований или на практике, однако потенциальная поль:
за, связанная с применением ЛС у беременных, может оп:
равдывать его использование несмотря на возможный риск.

Лечение бессимптомной бактериурии на ранних сроках
беременности позволяет снизить риск развития острого пие:
лонефрита на поздних сроках с 28% до уровня менее 3% [9].
Учитывая, что беременность является фактором риска раз:
вития осложненных инфекций, применение коротких кур:
сов антимикробной терапии для лечения бессимптомной
бактериурии и острого цистита является неэффективным. Ис:
ключением является фосфомицина трометамол (Монурал) в
стандартной дозировке 3 г однократно, так как в концентра:
циях, близких к среднему и максимальному уровню, Мону:
рал приводит к гибели всех патогенов, вызывающих острый
цистит в течение 5 ч, активность Монурала против E. coli
превосходит активность норфлоксацина и ко:тримоксазола
[4]. Кроме того, концентрация препарата в моче в дозах, пре:
вышающих МПК, поддерживается в течение 24–80 ч.

Фосфомицина трометамол является идеальным препара:
том первой линии в лечении острого цистита беременных. Он
обладает необходимым спектром антимикробной активности,
минимальной резистентностью первичных уропатогенов, ре:
зистентные клоны микробов при этом повреждаются. Он пре:
одолевает приобретенную резистентность к антибактериаль:
ным препаратам других групп, обладает бактерицидной ак:
тивностью. По данным Zinner, при применении фосфомицина
трометамола (n=153) 3 г однократно показатель излеченности
бессимптомной бактериурии через 1 мес составлял 93%.

Таким образом, для лечения инфекций нижних мочевых
путей и бессимптомной бактериурии у беременных показано
применение монодозной терапии – фосфомицина тромета:
мол в дозе 3 г; цефалоспоринов в течение 3 дней – цефурок:
сима аксетила 250–500 мг 2–3 р/сут, аминопенициллинов/
BLI в течение 7–10 дней (амоксициллина/клавуланата
375–625 мг 2–3 р/сут; нитрофуранов – нитрофурантоин
100 мг 4 р/сут – 7 дней (только II триместр).

В России проведено исследование по применению раз:
личных препаратов для лечения неосложненных инфекций
нижних мочевых путей у беременных, данные представлены
в табл. 4. При этом, частота неправильных назначений со-
ставляла 48%!!!

Пенициллины – В

Цефалоспорины – В

Фосфомицин – В

Нитрофурантоин – В

Макролиды – азитромицин – В, 
кларитромицин – С (запрещено), Мидекамицин,

Рокситромицин 1 С (запрещено), Джозамицин – В
(применяется при хламидийной инфекции у беременных)

Фторхинолоны – С

Триметоприм – С, D первый триместр

Сульфаметоксазол – С, D последний триместр

Òàáëèöà 3
Êàòåãîðèè ðèñêà ïðèìåíåíèÿ ðàçëè÷íûõ àíòèìèêðîáíûõ

ïðåïàðàòîâ ó áåðåìåííûõ (îäîáðåíî FDA USA)

Òàáëèöà 4
Àíòèáàêòåðèàëüíàÿ òåðàïèÿ èíôåêöèé íèæíèõ îòäåëîâ ÌÏ

ó áåðåìåííûõ â Ðîññèè (×èëîâà Ð.À., 2006 ã)

Фосфомицин 41,8% 

Нитроксолин 8% 

Нитрофураны 
8,2% 

(фуразолидон – 6,4%) 

Фторхинолоны 6,8% 

Амоксициллин/клавуланат 6,4% 

Цефалоспорины 
5,2% 

(ЦС1I – 1,9%) 

Аминогликозиды 4,6% 

Аминопенициллины 4,1% 

Сульфаниламиды, Тетрациклины,
Нитроимидазолы и др. 

<3% 
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В табл. 5 представлены основные нежелательные явле:
ния при назначении ряда препаратов во время беременнос:
ти.

При выявлении атипичных возбудителей (уреа:мико:
плазменной инфекции, хламидийной инфекции) у больных
с часто рецидивирующим циститом показано применение
макролидов (джозамицина, азитромицина в стандартных до:
зировках) во II–III триместре беременности.

Больным острым пиелонефритом показана экстренная
госпитализация. В комплекс лабораторно:диагностических
методов необходимо включить: общий анализ мочи, крови,
бактериологическое исследование мочи; УЗИ почек, моче:
вого пузыря. Проводить мониторинг жизненно важных
функций. Краеугольным камнем лечения больных гестаци:
онным пиелонефритом является решение вопроса о необхо:
димости дренирования мочевых путей и выборе метода дре:
нирования.

Показанием к дрениро-
ванию мочевых путей во вре:
мя беременности является
наличие у больной острого
пиелонефрита на фоне нару:
шенной уродинамики.

Выбор метода дрениро:
вания мочевых путей во время беременности зависит от:
причин нарушения уродинамики (МКБ, снижение тонуса
мочевых путей, сдавление маткой, рефлюкс); сроков бере:
менности; стадии пиелонефрита (серозный, гнойный).

В табл. 6 мы приводим методы дренирования мочевых
путей в зависимости от стадии пиелонефрита.

Антибактериальная терапия проводится только паренте:

рально с последующим контролем эффективности лечения
через 48–72 ч. Впоследствии коррекция антибактериальной
терапии осуществляется по результатам бактериологическо:
го исследования. Длительность терапии серозной стадии
воспаления – 14 дней: 5 дней – парентерально, далее – пере:
ход на пероральный режим. К препаратам, разрешенным к
применению у беременных для лечения острого пиелоне:
фрита, относятся:

• Амоксициллин/клавуланат 1,2 г в/в 3–4 р/сут
• Цефуроксим натрия 0,75–1,5 г в/в 3 р/сут
• Цефтриаксон 1–2 г в/в 1 р/сут
• Цефотаксим 1–2 г в/в 3–4 р/сут 
Преимущества применения амоксициллина/клавуланата

заключаются в его высокой активности в отношении ключе:
вого возбудителя ИМП – E. coli (уровень резистентности ни:
же, чем к фторхинолонам), препарат обладает доказанной

эффективностью при неос:
ложненных и осложненных
инфекциях мочевых путей,
а также является препара:
том выбора при лечении ин:
фекций мочевых путей у де:
тей. Следует подчеркнуть,
что амоксициллина/клаву:

ланат не увеличивает риск возникновения врожденных
аномалий и уродств, что делает возможным его применение
в I триместре беременности.

Подобное исследование применения антимикробных
препаратов проведено по поводу лечения больных острым
пиелонефритом во время беременности и выявлено, что
частота неправильных назначений антибактериальных

Òàáëèöà 5
Ðèñê ïðèìåíåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ ïðè áåðåìåííîñòè

Сульфаниламиды – ядерная желтуха, гемолитическая анемия у новорожденных

Нитрофураны – гемолитическая анемия у детей с дефицитом глюкозо161фосфатдегидрогеназы при назначении
препаратов в  III триместре беременности

Аминогликозиды – нефротоксическое, ототоксическое действие

Хинолоны/фторхинолоны – артропатии

Нитроксолин 1 периферические полиневриты, атрофия зрительного нерва

Бессимптомная бактериурия беременных – это
микробиологический диагноз, который основывается
на исследовании мочи, собранной с максимальным со�
блюдением стерильности и доставленной в лаборато�
рию в предельно короткие сроки, что позволяет в на�
ибольшей степени ограничить рост бактерий.

Òàáëèöà 6
Ìåòîäû äðåíèðîâàíèÿ ìî÷åâûõ ïóòåé âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ïðè îñòðîì ïèåëîíåôðèòå [5]

Острый серозный пиелонефрит Острый гнойный пиелонефрит 

Терапия положением: сон на "здоровом" боку, коленно1локтевое
положение в течение 10115 мин 314 раза в день 

Чрескожная пункционная нефростомия 

Катетеризация мочеточника 1 на ранних сроках при серозной фазе
пиелонефрита 

Открытое оперативное вмешательство:
нефростомия, декапсуляция, ревизия почки,
рассечение или иссечение карбункулов,
вскрытие абсцессов 

Стентирование мочеточника:    
1 Стенты с покрытием на 416 мес. Стентирование заканчивается
установкой уретрального катетера    
1 Режим частого мочеиспускания после удаления катетера    
1 Динамическое наблюдение уролога  в течение всей беременности!    
1 Своевременная смена стентов    
1 УЗ1контроль 1 раз в месяц   
1 Родоразрешение на фоне дренированных мочевых путей    
1 Удаление стента через 416 нед после родов 
Чрескожная пункционная нефростомия: при неэффективности
ретроградного дренирования почек и прогрессии
инфекционновоспалительного процесса 
Операционная нефростомия при отсутствии технических возможностей
выполнения ЧПНС 
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Òàáëèöà 7
Àíòèáàêòåðèàëüíàÿ òåðàïèÿ ïèåëîíåôðèòà ó áåðåìåííûõ 

â Ðîññèè (×èëîâà Ð.À., 2006 ã.)

Аминопенициллины 31,5%

Цефалоспорины 20,6% (ЦС1I 1 9,7%)

Нитрофураны 15%

Нитроимидазолы 7,4%

Амоксициллин/клавуланат 5,9%

Нитроксолин 4,7%

Аминогликозиды 3,8%

Макролиды, Фторхинолоны и др. <3%

Òàáëèöà 8
Ðåçèñòåíòíîñòü E.coli, âûäåëåííîé ó ïàöèåíòîâ ñ àìáóëà-
òîðíûìè èÌÏ â Ðîññèè, ê ïåðîðàëüíûì àíòèáèîòèêàì, %

Ðàôàëüñêèé Â.Â., 2005

Антибиотик

Категория пациентов

Беременные 

с ИМП, 

n=117

ИМП у

взрослых,

n=428

ИМП у

детей,

n=330

Ампициллин
(амоксициллин)

31,6 37,1 51,5

Амоксициллин/кла
вуланат

3,4 2,6 3,9

Цефуроксим 3,4 2,4 3,9

Ко1тримоксазол 14,5 21 35,5

Нитрофурантоин 4,3 1,2 1

Налидиксовая к1та 1 6,9 7

Ципрофлоксацин 1 4,3 1

Фосфомицин 0 0 0

Нитроксолин 1 92,91 1

Категория,

степень
Определение

Степень обоснованности к применению

A
Убедительные данные для применения;

всегда должны учитываться

B
Данные средней степени убедительности;

как правило, должны учитываться

C
Неубедительные данные для применения; на

усмотрение

D
Данные средней степени убедительности

против применения; как правило, не должны
учитываться

E
Убедительные данные против применения;

никогда не должны учитываться

Категория доказательности

I
Данные, полученные в результате 1 и более

правильно рандомизированного
контролируемого исследования

II

Данные, полученные в результате 1 и более
правильно разработанного

нерандомизированного клинического
исследования; когортного исследования или

исследования методом "случай1контроль"
(желательно более 1 центра);

множественного исследования через
определенные промежутки времени;

впечатляющих результатов, полученных в
неконтролируемых экспериментах

III

Данные, основанные на мнении уважаемых
специалистов, клиническом опыте,

представленные в публикациях или отчетах
экспертных комиссий

Òàáëèöà 9
Ãðàäàöèîííàÿ ñèñòåìà äëÿ îöåíêè ðåêîìåíäàöèé â êëèíè÷å-
ñêèõ ðóêîâîäñòâàõ, ïðåäëîæåííàÿ Àìåðèêàíñêèì îáùåñòâîì
èíôåêöèîííûõ áîëåçíåé è ñëóæáîé çäðàâîîõðàíåíèÿ ÑØÀ

препаратов составила 78%. Данные представлены в
табл. 7.

В России выявлен высокий уровень резистентности ки:
шечной палочки к ампициллину, амоксициллину и ко:три:
моксазолу, в связи с чем применять эти препараты нецелесо:
образно. Данные по уровню резистентности кишечной па:
лочки в России представлены в табл. 8.

В настоящее время инфекционные заболевания мочепо:
ловой системы у женщин отличаются полиэтиологичностью,
стертой клинической картиной, высокой частотой микст:ин:
фекции и склонностью к рецидивированию, что требует ком:
плексного подхода к диагностике и лечению. Решению проб:
лемы антибактериальной терапии в акушерстве и гинеколо:
гии могут способствовать: создание государственных стан:
дартов и строгое их соблюдение; создание экспертного сове:
та по пересмотру стандартов; осознание врачами принципов
доказательной медицины [1]
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Итальянские ученые провели ретроспективное иссле:
дование с целью сравнить эффективность вагиналь:

ного прогестерона с внутримышечным его введением при
искусственном оплодотворении. Было проведено 385 инт:
рацитоплазматических инъекций сперматозоидов (ICSI) –
188 с вагинальным и 197 с внутримышечным (в/м) проге:
стероном и 373 фертилизаций in vitro (IVF) – 227 с ваги:
нальным и 146 с в/м прогестероном. Основными показате:
лями эффективности были: частота имплантации, общая
частота беременностей и частота клинических беременно:
стей. Более высокие уровни имплантации и клинических

беременностей наблюдались при вагинальной про:
гестероновой поддержке ICSI, чем при в/м введении
прогестерона. Эта разница наблюдалась при любом виде
переноса (13,3% по сравнению с 8,8%; 39,8% по сравнению
с 23,3% и 28,7% по сравнению с 18,6%) и для ультразвуко:
вых переносов плодного яйца (17,2% по сравнению с 9,3%;
49% по сравнению с 27%, и 36,9% по сравнению с 21,1%).
Вагинальный путь введения прогестерона может быть
лучше, чем внутримышечный, и дает более высокие уров:
ни имплантации, как и общего количества беременностей
и частоты клинических беременностей при циклах ICSI.

Ëþòåèíîâàÿ ïîääåðæêà äëÿ öèêëîâ ÝÊÎ/ICSI
èíòðàâàãèíàëüíûì ïðîãåñòåðîíîì ïðèâîäèò
ê áîëåå âûñîêîé ÷àñòîòå íàñòóïëåíèÿ
áåðåìåííîñòåé, ÷åì âíóòðèìûøå÷íàÿ ôîðìà
ïðîãåñòåðîíà
Ho C.H. et al.// J Chin Med Assoc. 2008 Aug; 71 (8): 386–91.

Эффективность использования прогестерона для гормо:
нальной поддержки в лютеиновую фазу была продемон:

стрирована в циклах искусственного оплодотворения, но
оптимальный путь введения гормона в организм остался не
выясненным. Китайскими учеными было проведено ретро:
спективное исследование в одном из отделений по искус:
ственному оплодотворению для сравнения лютеиновой гор:
мональной поддержки вагинальным и внутримышечным
прогестероном. Было проанализировано 144 цикла ЭКО
или ICSI, 67 циклов на вагинальном прогестероне и 77 цик:
лов с использованием внутримышечного прогестерона для
лютеиновой поддержки. Обе группы имели практически
одинаковый средний возраст, причину бесплодия, началь:
ные показатели гормонов, дозировку рекомбинантного фол:
ликул:стимулирующего гормона, количество полученных и
оплодотворенных ооцитов и количество пересаженных эм:
брионов. По сравнению с группой внутримышечного проге:
стерона в группе вагинального прогестерона отмечались

значительно более низкие уровни сывороточного прогесте:
рона, но более высокие уровни имплантации (32,5% по срав:
нению с 18,5%, р=0,001) и продолжающихся беременностей
(55,2% по сравнению с 32,5%, р=0,006). В каждой группе
средние показатели сывороточного прогестерона между бе:
ременными и небеременными пациентками были сравни:
тельно одинаковы. Для пациенток с сывороточными уров:
нями эстрадиола в день введения человеческого хориониче:
ского гонадотропина выше 5000 пг/мл, вагинальный проге:
стерон давал ещё лучшие показатели продолжающихся бе:
ременностей и имплантации. 

Таким образом, использование вагинального прогесте:
рона для гормональной поддержки лютеиновой фазы дает
лучшие показатели беременности, чем внутримышечный
прогестерон. Выраженный местный эффект вагинального
прогестерона может улучшать эндометриальную восприим:
чивость даже при необычно высоких сывороточных уров:
нях эстрадиола.

Óëó÷øåíèå ïîêàçàòåëåé èìïëàíòàöèè
è ÷àñòîòû áåðåìåííîñòåé ïðè èñïîëüçîâàíèè
âàãèíàëüíîãî ïðîãåñòåðîíà ïðè
èíòðàöèòîïëàçìàòè÷åñêîé èíúåêöèè
ñïåðìàòîçîèäà: ðåòðîñïåêòèâíîå
èññëåäîâàíèå
Manno M et al.//Fertil Steril. 2005 May; 83(5):1391:6.
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Ïðèìåíåíèå âàãèíàëüíîãî ïðîãåñòåðîíà è
ïåðîðàëüíîãî äèäðîãåñòåðîíà èìåþò ðàçíîå
âëèÿíèå íà ìàòî÷íî-ïëàöåíòàðíîå
êðîâîîáðàùåíèå íà ðàííèõ ñðîêàõ
áåðåìåííîñòè, îñëîæíåííîé óãðîçîé
ïðåðûâàíèÿ
Czajkowski K., Sienko J., Mogilinski M., Bros M., Szczecina R., Czajkowska A. // Fertility and Sterility. – 2007. – Vol. 87, № 3.

Вагинальное кровотечение в ходе I триместра беремен:
ности является распространенным осложнением, ко:

торое наблюдается в 16–25% всех случаев беременности.
Достаточный уровень прогестерона является важным фак:
тором, который определяет неосложненное развитие эм:
бриона. Применение прогестерона может, как минимум,
уменьшить частоту выкидышей у пациенток с прогестеро:
новой недостаточностью.

Натуральный прогестерон может применяться перо:
рально, вагинально либо внутримышечно. Пероральный
прием гарантирует оптимальное соблюдение схемы лече:
ния пациентками, однако приводит к возникновению по:
бочных явлений (тошнота, головная боль, сонливость) и
демонстрирует крайнюю степень разброса показателей
уровня концентрации гормона в плазме по причине инди:
видуальных различий в наполнении желудка и кишечном
кровообращении. Вагинальное применение приводит к
большей концентрации в матке и более низкой, однако по:
стоянной, концентрации в крови. Прогестерон, вводимый
внутримышечно, обеспечивает оптимальные уровни в кро:
ви, однако может вызвать асептичные абсцессы и в мень:
шей степени принимается пациентками. Таким образом,
вагинальный метод применения прогестерона является
предпочтительным при угрозе прерывания беременности
(УПБ). 

Адекватное поступление кислорода и питательных ве:
ществ является одним из важных факторов, который опре:
деляет надлежащее развитие эмбриона. Эффективная
транспортировка крови зависит от адаптивной способнос:
ти маточной сосудистой системы. Спиральные артерии
представляют собой конечные части маточной сосудистой
системы и проникают в область имплантации и плаценты,
т.е. напрямую отвечают за адекватную доставку крови к
эмбриону. Нарушенная функция данных сосудов может
привести к осложнениям в ходе дальнейшей беременнос:

ти. Серия измерений, проведенных Макикалио и другими
продемонстрировала постепенное снижение индекса пуль:
сации спиральной артерии (от 0,93±0,3 до 0,67±0,3) на
5–10:й неделях неосложненной беременности. 

Учеными из Варшавского медицинского универси:
тета проведено сравнение влияния вагинального микро:
низированного прогестерона и перорального дидрогес:
терона на маточно:плацентарное кровообращение в ран:
них сроках беременности, осложненной угрозой преры:
вания. 

Рандомизированное контролированное двойное сле:
пое исследование проводилось в параллельных группах с
применением методики двойного плацебо. 53 пациентки с
УПБ и живым эмбрионом случайным образом распреде:
лялись в группы получения прогестерона или дидрогесте:
рона. Они получали либо 300 мг микронизированного ва:
гинального прогестерона ежедневно в комбинации с перо:
ральным приемом плацебо, либо 30 мг дидрогестерона пе:
рорально ежедневно в комбинации с вагинальным плаце:
бо в течение 6 недель.

Было проведено серийное трансвагинальное ультра:
звуковое измерение по Допплеру индекса пульсации
(ИП), индекса резистентности (ИР), а также систоло:диа:
столического соотношения (С/Д) спиральных артерий,
маточных артерий и внутрихорионической области.

Исследование продемонстрировало, что применение
вагинального прогестерона приводило к снижению ИП,
ИР, а также С/Д спиральной артерии. Соответствующие
изменения не наблюдались в группе получения дидрогес:
терона. Анализ индексов сопротивления спиральной арте:
рии свидетельствует о том, что интравагинальное приме:
нение прогестерона нормализует повышенную сосудис:
тую сопротивляемость в данных сосудах, что может при:
вести потенциально к улучшению доставки кислорода и
питательных веществ к эмбриону. 
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Ïðîôèëàêòè÷åñêîå èíòðàâàãèíàëüíîå
ïðèìåíåíèå ïðîãåñòåðîíà ó æåíùèí ñ
âûñîêèì ðèñêîì ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ:
ðàíäîìèçèðîâàííîå ïëàöåáî-êîíòðîëèðóåìîå
äâîéíîå ñëåïîå èññëåäîâàíèå
Fonceca Е., Bittar R.E., Carvalho M.H., Zugaib M. // Am. J. Obstet. Gynecol. – 2003. – Vol. 188. – P. 419–424. 

Ðèñê ïðåæäåâðåìåííûõ ðîäîâ ïðè óêîðî÷åííîé
øåéêå ìàòêè è ïðîôèëàêòè÷åñêîå ïðèìåíåíèå
ïðîãåñòåðîíà
Fonseca E.B. et al. Progesterone and the Risk of Preterm Birth among Women with a Short Cervix. // 
N. Engl. J. Med. – 2007. – Vol. 357. – P. 462–469. 

Преждевременные роды (ПР), особенно при сроке бере:
менности менее 34 недель, представляют собой основ:

ную причину неонатальной смертности и детской инва:
лидности. Улучшение показателей заболеваемости и
смертности новорожденных может быть достигнуто за
счет выявления беременных группы повышенного риска

по ПР и разработки эффективных профилактических ме:
тодов. При наличии ПР в анамнезе профилактическое на:
значение прогестерона (ПГ) в середине беременности по:
зволяет уменьшить частоту досрочного деторождения в
два раза. Однако повторные ПР встречаются с частотой
около 10%. Британские ученые сделали попытку оценить,

Прогестерон является препаратом, способным обеспечить
достижение физиологического срока беременности при

достаточном уровне его в миометрии. Он блокирует окситоци:
новый эффект простагландина F2α и α:адренергическую сти:
муляцию, повышая тем самым α:адренергический токолитиче:
ский ответ. Натуральный прогестерон не оказывает тератоген:
ного, метаболического и гемодинамического действия. Однако
это положение не относится к синтетическим прогестагенам и
β:миметикам. Роль прогестерона в пролонгировании беремен:
ности окончательно все же неясна. Известно, что прогестерон
подавляет действие эстрогенов, ингибируя активность их ре:
цепторов; оказывает прямое действие на биометрические про:
цессы в матке через ее клеточные рецепторы. Таким образом,
сократительная способность находится под влиянием прогес:
терона. 

Недавно проведенные исследования показали, что увели:
чение числа сокращений матки предшествует началу прежде:
временных родов, и частота маточных сокращений при бере:
менности с преждевременными родами выше, чем при родах в
срок или поздних родах.

Целью исследования ученых из Университета Сан Паулу
(Бразилия) была оценка влияния профилактического интра:
вагинального применения натурального прогестерона на час:
тоту преждевременных родов в группе высокого риска. 

В  рандомизированном плацебо:контролируемом двойном
слепом исследовании участвовало 142 женщины с одноплод:
ной беременностью с высоким риском преждевременных ро:
дов (у более чем 90% женщин наличие как минимум одних
спонтанных преждевременных родов в анамнезе, наличие про:
филактических швов на шейке матки у более 1,4%, пороков
развития матки у более 1,4% женщин). Прогестерон (100 мг)

или плацебо вводился интравагинально 1 раз в сутки, у всех па:
циенток проводился мониторинг маточных сокращений с
внешней токодинамометрией 1 раз в неделю в течение 60 мин,
между 24 и 34 нед гестации. Группы прогестерона (n=72) и
плацебо (n=70) сравнивались по эпидемиологическим харак:
теристикам, частоте маточных сокращений, случаям прежде:
временных родов. Сравнение данных происходило с использо:
ванием χ2 теста  и точного теста Фишера.

Начало преждевременных родов определялось как 2 или
более регулярных сокращений матки каждые 10 мин, сочетаю:
щихся с изменениями шейки матки (расширение более чем на
2 см) или с наличием прогрессивного ее расширения и сглажи:
вания. Женщины с начавшимися преждевременными родами
получали внутривенную токолитическую терапию в стацио:
нарных условиях. 

Случаи преждевременных родов были зафиксированы в
21,1% (30 из 142 женщин): у 10 (13,8%) из 72 в группе, получав:
шей прогестерон, и у 20 (28,5%) из 70 – в группе плацебо
(р<0,05). Преждевременные роды до 34 нед чаще наблюдались
в группе плацебо – у 13 (18,6%), чем в группе, получавшей про:
гестерон – у 2 (2,8%; р=0,002). Средняя частота сокращений
матки, изучаемая на каждой неделе беременности, была досто:
верно выше в группе плацебо. Различия в сократительной  ак:
тивности матки между группами прогестерона и плацебо со:
ставили 23,6% и 54,3% соответственно (р<0,05). β-Миметичес:
кие средства были более эффективны при их совместном при:
менении с прогестероном по сравнению с группой плацебо.

Таким образом, профилактическое интравагинальное при:
менение прогестерона снижает сократительную активность
матки и частоту преждевременных родов у женщин с высоким
риском их возникновения. 
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При отсутствии или недостаточности прогестерона при
ановуляторных циклах, нарушении обмена веществ

(ожирение, повышенное давление), при эстрогенпродуциру:
ющих опухолях яичника или при несбалансированной эст:
рогенной терапии эстрогенная стимуляция эндометрия  ос:
тается постоянной и непрерывной, что зачастую приводит к
разным формам его гиперплазии.

Гиперплазия эндометрия (ГЭ) – одно из основных за:
болеваний у женщин в возрасте до и после менопаузы. Это
заболевание проявляется в основном нерегулярными кро:
вотечениями из родовых путей, а также увеличением тол:
щины эндометрия, видимым при проведении УЗИ, и явля:
ется одним из самых частых причин госпитализации в ги:
некологическое отделение. ГЭ является важным фактором
риска развития рака эндометрии.

Целью настоящей работы польских ученых была оценка
эффективности лечения доброкачественных ГЭ при помощи
микронизированного прогестерона.

Представлены результаты лечения 41 пациентки
35–75 лет с доброкачественной гиперплазией эндомет:

рия (у 92,7% женщин – простая без атипии, у 7,3% –
сложная без атипии). Общесистемные заболевания бы:
ли выявлены у 61% женщин, причем у каждой 5 женщи:
ны было повышенное артериальное давление, у 24% –
сахарный диабет, у 8% – заболевания щитовидной же:
лезы.

Прием прогестерона осуществлялся интравагинально в
дозе 2 х 100 мг в сутки с 6:го по 25:й день  цикла или в виде
постоянной терапии у женщин в менопаузе. После трехме:
сячной терапии у пациенток было проведено контрольное
выскабливание полости матки. В 94% случаев был получен
нормальный гистопатологический результат (регресс пато:
логических изменений). 

Высокая концентрация вагинального прогестерона в
тканях эндометрия и значительно более низкая в сыво:
ротке крови дает надежду на эффективную терапию доб:
рокачественных гиперплазий эндометрия, а небольшое
общесистемное влияние делает безопасным лечение, осо:
бенно для пациенток, страдающих нарушениями обмена
веществ.

насколько назначение ПГ способствует снижению частоты
ПР среди асимптомных женщин, имеющих укорочение
шейки матки, выявленное при ультразвуковом исследова:
нии (УЗИ) при трансвагинальной ультразвуковой оценке
длины шейки матки в сроке 20–25 недель.

Рандомизированное двойное слепое плацебо:контро:
лируемое исследование проведено в нескольких центрах
Европы и Южной Америки в период с сентября 2003 г. по
май 2006 г. У 24 620 беременных (24 189 одноплодных и
431 многоплодных) было выполнено УЗИ в сроке от 20 до
25 недель (в среднем – 22 недели), в ходе которого, кроме
оценки анатомических особенностей и темпов роста пло:
да, с помощью трансвагинального исследования определя:
лась длина шейки матки. Средняя длина шейки матки со:
ставила 34 мм (от 0 до 67 мм), а длина ≤15 мм зарегистри:
рована у 413 (1,7%) женщин. В исследование были вклю:
чены 250 (60,5%) пациенток с укороченной шейкой матки,
из которых у 226 имела место одноплодная, а у 24 – мно:
гоплодная беременность.

Всем включенным в исследование женщинам рекомен:
довалось исключить половые контакты и каждый вечер
перед сном применять интравагинально 200 мг прогесте:
рона в период с 24 до 33 недель + 6 дней. Каждые две неде:
ли проводилось УЗИ с оценкой темпов роста плода и дли:
ны шейки матки. В качестве самопроизвольного заверше:

ния беременности расценивались ситуации, когда имело
место самостоятельное спонтанное начало родовой дея:
тельности либо вскрытие плодных оболочек до начала ре:
гулярных схваток. В качестве основной конечной точки
принималось наличие самопроизвольного завершения бе:
ременности до полных 34 недель (238 дней) беременности. 

Частота преждевременных родов до 34 нед была ниже
в группе прогестерона по сравнению с группой плацебо
(19,2% против 34,4% соответственно; относительный риск,
0,56; 95% доверительный интервал [CI], 0,36 to 0,86). Про:
гестерон ассоциировался с недостоверным снижением пе:
ринатальной смертности (8,1% против 13,8%; относитель:
ный риск, 0,59; 95% CI, 0,26 to 1,25; P=0,17). Не наблюда:
лось каких:либо серьезных побочных реакций, связанных
с использованием прогестерона.

Сделан вывод, что у беременных с короткой шейкой
матки ежедневное интравагинальное применение 200 мг
прогестерона в период с 24 до 34 недель беременности до:
стоверно уменьшает частоту самопроизвольных прежде:
временных родов. Авторы обращают внимание на то, что
измерение длины шейки матки не представляет большой
сложности, УЗИ – рутинная методика, применяемая в
акушерстве даже в развивающихся странах, а трансваги:
нальное исследование у беременных не вызывает диском:
форта в подавляющем большинстве случаев.

Ëå÷åíèå äîáðîêà÷åñòâåííûõ ãèïåðïëàçèé
ýíäîìåòðèÿ ïðîãåñòåðîíîì, ïðèíèìàåìûì
â âèäå âàãèíàëüíûõ òàáëåòîê, ñâÿçàíî
ñ âûñîêèì ïðîöåíòîì ðåãðåññà ïàòîëîãè÷åñêèõ
èçìåíåíèé
B. Szymanska et al. // Przeglad Menopauzalny 2006; 2: 75–79
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У результаті проведення клініко-епідеміологічних та
соціологічних досліджень щодо сучасних новітніх техно-
логій (лапароскопічних методів) визначено високу ефек-
тивність лапароскопічної хірургії як новітньої технології
для збереження репродуктивного здоров’я і підвищення
рівня народжуваності в Україні. 
Ключові слова: клініко�епідеміологічні дослідження,
соціологічні дослідження, новітні технології, репродуктивне
здоров’я.

Стан репродуктивного здоров’я жінок в Україні викликає
особливе занепокоєння тому, що він не відповідає міжна:

родним стандартам і за останнє десятиріччя зазнав впливу
різноманітних процесів, які продовжують спричиняти зрос:
тання захворюваності та смертності. Соціально:економічні
зміни, погіршення умов життя значної частини населення
призвели до погіршення психічного, соматичного та репро:
дуктивного здоров’я, від стану якого залежить не лише рівень
народжуваності, а й життєздатність майбутніх поколінь [6, 7].
У сучасній медицині впроваджені новітні технології з викори:
станням електро:, ультразвукової, лазерної, радіохвильової
енергії, що дозволило значно розширити обсяги ендо:
скопічних оперативних утручань та показань до них [1, 3, 4, 8].
В останні роки активно впроваджується і використовується
техніка ендоскопічних операцій, нові принципи використання
хірургічних технологій, що передбачають різні енергетичні
впливи нові шовні матеріали і протиспайкові бар’єри, новітні
програми підготовки і післяопераційного ведення хворих. За:
стосування сучасних високих технологій і адекватної медич:
ної допомоги у відтворенні репродуктивного здоров’я насе:
лення і народозбереження має величезну роль.

У матеріалах Міжнародного конгресу по ендометріозу з
курсом ендоскопії відображається прогрес у застосуванні до:
сягнень у різних областях фундаментальної науки в аку:
шерстві і гінекології як для діагностики, так і для лікування
гінекологічних захворювань [5]. Представлені матеріали з
багатьох міст більшості регіонів Росії, а також Біларусі, Ук:
раїни та інших країн СНД і зарубіжжя. Новітні технології
використані для обстеження і лікування близько 113 000
хворих [5].

В останні роки, не дивлячись на складну соціально:еко:
номічну ситуацію в країні, зафіксовано підвищення ефек:
тивності лікування хворих із гінекологічною і акушерською
патологією, переважно завдяки використанню нових техно:
логій і мінімально інвазивних операцій [1, 2, 4].

Метою нашої роботи стало проведення клініко:
епідеміологічних та соціологічних досліджень щодо сучас:

них новітніх технологій (лапароскопічних методів) з доведе:
ною ефективністю для покращання репродуктивного здо:
ров’я жінок фертильного віку.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами проведені масштабні клініко:епідеміологічні
дослідження в популяції жінок фертильного віку, що меш:
кають в умовах промислового регіону України
(Дніпровський район м. Києва), який був обраний як типо:
вий промисловий регіон. 

Виконання роботи проведено відповідно до спеціально
створеної нами програми дослідження, яка включає: вибір
регіону дослідження та визначення вибірки жінок; розроб:
лення анкети «Анкета щодо вивчення впровадження сучас:
них медичних технологій з доведеною ефективністю в сфері
акушерства та гінекології для покращання репродуктивного
здоров’я жінок фертильного віку та вивчення їх медико:
соціального впливу» для проведення викопіювання інфор:
мації з первинної медичної документації та соціологічного
документованого опитування обстежуваних; професійну
підготовку працівників для проведення соціологічного опи:
тування; отримання згоди адміністрації медичної установи
на проведення дослідницької роботи; контроль якості збору
інформації шляхом перехресних перевірок; формування
комп’ютерної бази даних; аналіз отриманих результатів із
використанням сучасної статистичної системи обробки да:
них за допомогою пакету програм SPSS for Windows. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Нами було комплексно обстежено 200 жінок фертильного
віку, з них у 35 проведені ендоскопічні (гінекологічні) втру:
чання за різними показаннями та патологією. Усі досліджу:
ванні жінки – жительки Дніпровського району м. Києва.

Клініко:епідеміологічні дослідження виявили, що обсте:
жені жінки належали до різних вікових груп. Дані про віко:
вий склад жінок представлено в табл. 1.

Було встановлено, що жінок віком 20–25 років було
12 (34,3%), до 20 років – 3 (8,5%), 26–30 років – 9 (25,7%),
31–35 років – 6 (17,1%). 

Ðåçóëüòàòè êë³í³êî-åï³äåì³îëîã³÷íèõ
òà ñîö³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü ùîäî ñó÷àñíèõ
íîâ³òí³õ òåõíîëîã³é (õ³ðóðã³÷íà ëàïàðîñêîï³ÿ)
ç äîâåäåíîþ åôåêòèâí³ñòþ äëÿ ïîêðàùàííÿ
ðåïðîäóêòèâíîãî çäîðîâ’ÿ æ³íîê ôåðòèëüíîãî
â³êó
В.В. Подольський, Т.О. Касаткіна

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë îáñòåæåíèõ æ³íîê çà â³êîì, àáñ. ÷. (%)

Кількість

жінок

Вік жінок, років

15�19 20�25 26�30 31�35 36�40

n=35 3 (8,5) 12 (34,3) 9 (25,7) 6 (17,1) 5 (14,3)
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За соціальним статусом обстежених жінок дані наведено
в табл. 2.

З наведених у табл. 2 даних видно, що переважали жінки,
які належать до службовців – 10 (61,5%), домогосподарок
було 8 (22,8%), робітниць – 7 (20,0%), учнів – 4 (11,4%) та
безробітних – 6 (17,1%).

Визначення стану побутових умов, в яких мешкали жінки,
виявило що 35% проживають у добрих умовах, 48,5% – у за:
довільних, а 16,5%– у незадовільних.

Дані щодо рівня освіти жінок наведено в табл. 3. З наве:
дених даних видно, що жінки за рівнем освіти розподілились
таким чином: мали вищу освіту – 18 (51,4%), незакінчену ви:
щу – 3 (8,8%) професійно:технічну – 10 (29,4%), середню –
4 (11,4%).

Особлива увага була приділена вивченню психое:
моційного стану обстежуваних жінок. Дані про психое:
моційний стан представлено в табл. 4.

Такі розлади, як пригнічений настрій, постійна турбота,
емоційна виснаженість і втома, виявлено у 30 (85,7%) об:
стежених, довгі періоди смутку – у 5 (14,7%) та порушення
сну – у 10 (29,4%). Психологічні стреси на роботі мали
15 (42,8%) жінок, нервове напруження – 19 (54,2%). 

Отже, на підставі даних анкети виявлено досить високий
рівень психоемоційного напруження в обстежених жінок. Це
свідчить про те, що більшість жінок з цієї групи перебувають
у стані хронічного стресу.

Аналізуючи дані щодо соматичного анамнезу жінок, що
перенесли ендоскопічні (гінекологічні) втручання, виявле:
но, що в дитинстві вони розвивалися нормально: вік менархе
становив у середньому 12,4±4,1 року (до 15 років включно)
(табл. 5). Регулярні місячні встановились протягом першого
року у 31 (88,6%), а 4 (11,4%) жінки мали в анамнезі пору:
шення менструального циклу. У обстежених жінок дитячої
гінекологічної патології не було.

Особлива увага під час обстеження приділялась характе:
ру менструальної функції та клінічному перебігу менструації.

Дані про характер менструальної функції в обстежених
жінок наведено в табл. 5.

Середня тривалість менструального циклу становила
26–28 днів у 23 (65,7%) жінок. За характером крововтрати
отримані такі дані: мізерна – в 1 (2,8%), помірна – у
25 (71,4%), значна – у 9 (25,7%). Виражений біль супрово:
джував mensis у 5 (14,2%) жінок, незначний – у 17 (48,6%) та
відсутній – у 13 (37,1%). 

Увага під час дослідження приділена особливостям сек:
суального здоров’я. Установлено, що статевий потяг у
більшості обстежених з’явився в період 15–18 років – у
29 (82,8%), у 4 (11,4%) це відбулося у період від 11 до 14
років, у 1 (2,8%) між 7 та 10 роками. Розпочали статеве життя
у віці 23 роки та старше 6 (17,1%) жінок, у віці 18–22 років –
15 (42,8%), у 15–18 років – 13 (37,1%). Займалися мастур:
бацією до початку статевого життя 6 (17,1%) жінок. Ці дані
відбивають зміни щодо сексуальної сфери життя, що відбу:
лися за останні роки в суспільстві. У результаті змін у свідо:
мості сучасної жінки збільшилася її сексуальна активність,

про це свідчить те, що 7 (20%) досліджуваних мають двох
постійних статевих партнерів.

Показники виявлення екстрагенітальної патології наве:
дено в табл. 6.

Òàáëèöÿ 2
Ðîçïîä³ë æ³íîê çà ñîö³àëüíèì ñòàòóñîì, ùî ïåðåíåñëè åíäîñêîï³÷í³ (ã³íåêîëîã³÷í³) âòðó÷àííÿ, àáñ. ÷. (%)

Кількість жінок Учні Службовці Робітниці Домогосподарки Безробітні

n=35 4 (11,4) 10 (61,5) 7 (20) 8 (22,8) 6 (17,1)

Òàáëèöÿ 3
Ðîçïîä³ë æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó, ùî ïåðåíåñëè åíäîñêîï³÷í³ (ã³íåêîëîã³÷í³) âòðó÷àííÿ, çà ð³âíåì îñâ³òè, àáñ. ÷. (%)

Кількість жінок Вища Незакінчена вища освіта Професійно�технічна Середня

n=35 18 (51,4) 3 (8,8) 10 (29,4) 4 (11,4)

Òàáëèöÿ 4
Ïñèõîåìîö³éíèé ñòàí æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó, ùî ïåðåíåñëè

åíäîñêîï³÷í³ (ã³íåêîëîã³÷í³) âòðó÷àííÿ, àáñ. ÷. (%)

Психоемоційний стан жінок Кількість жінок, n=35

Пригнічений настрій 8 (22,8)

Постійна турбота 11 (32,3)

Емоційна виснаженість і втома 16 (47,0)

Довгі періоди смутку 5 (14,7)

Порушення сну 10 (29,4)

Òàáëèöÿ 5
Õàðàêòåð ìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿ â æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó

ç õðîí³÷íèìè çàïàëüíèìè çàõâîðþâàííÿìè ñòàòåâèõ
îðãàí³â, àáñ. ÷. (%)

Менструальна функція Кількість жінок, n=35

Менархе
– до 15 років
– після 15 років

31 (88,5)
4 (7,2)

Тривалість циклу в днях
– 21125
– 26128
– 29135
– нерегулярні

4 (11,4)
23 (65,7)

3 (8,5)
5 (14,2)

Крововтрата
– мізерна
– помірна
– значна

1 (2,8)
25 (71,4)
9 (25,7)

Біль
– виражений
– незначний
– відсутній

5 (14,2)
17 (48,6)
13 (37,1)

Òàáëèöÿ 6
Åêñòðàãåí³òàëüíà ïàòîëîã³ÿ ó æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó, ùî

ïåðåíåñëè åíäîñêîï³÷í³ (ã³íåêîëîã³÷í³) âòðó÷àííÿ, àáñ. ÷. (%)

Характер патології Кількість жінок, n=35

Астено1вегетативний синдром 4 (11,4)

Захворювання травного тракту:
1 жовчовивідних шляхів
1 хронічний гастодуоденіт
1 інші

8 (22,8)
6 (17,1)
1 (2,8)

Серцево1судинні захворювання:
1 НЦА за гіпотонічним типом
1 НЦА за кардинальним типом

4 (11,4)
1 (2,8)
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За отриманими даними стосовно екстрагенiтальної пато:
логії виявлено захворювання травного тракту: жовчо:
вивідних шляхів – у 8 (22,8%) та хронічний гастодуоденіт –
у 6 (17,1%), а також серцево:судинні захворювання: НЦА за
гіпотонічним типом – у 4 (11,4%) та НЦА за кардинальним
типом – у 1 (2,8%).

Особлива увага була приділена проведеним оператив:
ним утручанням. Дані про перенесені гінекологічні операції
в жінок фертильного віку, що перенесли ендоскопічні (гіне:
кологічні) втручання, представлено в табл. 7.

Як видно з наведеної табл. 7, оперативні втручання ендо:
скопічним шляхом проведені з приводу безплідності у
10 (28,6%), з приводу  доброякісної кісти яєчників – у
8 (22,8%), консервативна міомектомія виконана в 6 (17,1%),
з приводу ендометріозу – у 6 (17,1%), апоплексії яєчника – у
3 (8,6%) та з приводу позаматкової вагітності – у 2 (5,7%)
жінок. 

Ефективність проведених планових оперативних утру:
чань наступна: при безплідності у 6 (60%) жінок вагітність
настала впродовж перших 6 міс після оперативного втручан:
ня. Після консервативної міомектомії в сполученні з гормо:
нальною терапією (препарати прогестерону та агоністи гона:
дотропінів) відбулася нормалізація менструальної функції у
5 (83,3%) жінок (зникли явища альгодисменореї та гіпермен:
струального синдрому), завагітніли 3 жінки (50%). З приво:
ду ендометріозу ефективність проведеного оперативного
лікування в сполученні з гормональною терапією (препара:
ти прогестерону та агоністи гонадотропінів) становила
66,7% (4 жінок) і характеризувалась нормалізацією менстру:
альної функції у 4 (66,7%), з них у 2 (33,3%) жінок настала
вагітність. Після проведення видалення доброякісних кіст
яєчників рецидиву не відбулося в жодної жінки.

ВИСНОВКИ

Проведені клініко:епідеміологічні дослідження дозволи:
ли з’ясувати ефективність лапароскопічної хірургії як
новітньої технології для збереження репродуктивного здо:
ров’я і підвищення рівня народжуваності в Україні.

Як показали проведені клініко:епідеміологічні
дослідження, у жінок фертильного віку, що перенесли ендо:
скопічні (гінекологічні) втручання, найчастіше виявляються

безплідність – у 28,6%, ендометріоз – у 17,1%, лейоміома
матки – у 17,1% та доброякісні кісти яєчників – у 22,8%. Виз:
начена ефективність проведеного лікування, яка становила у
випадку безплідності 60%, лейоміоми, ендометріозу та доб:
роякісних кіст яєчників – від 33,3 до 100%. 

Отже, нами встановлено, що ефективність впровадження
лапароскопічної хірургії як новітньої технології в разі різних
порушень репродуктивного здоров’я становить від 33,3 до
100% залежно від визначеної патології.

Результаты клинико�эпидемиологических

исследований современных технологий

(хирургическая лапароскопия) с доказанной

эффективностью для улучшения репродуктивного

здоровья женщин фертильного возраста

В.В. Подольский, Т.О. Касаткина

В результате проведения клинико:эпидемиологических и социо:
логических исследований современных технологий (хирургичес:
кая лапароскопия) определена высокая эффективность лапаро:
скопической хирургии как новой технологи для сохранения реп:
родуктивного здоровья и повышения рождаемости в Украине.
Ключевые слова: клинико�эпидемиологические исследования, со�
циологические исследования, репродуктивное здоровье, современ�
ные технологии.

Results of clinical�epidemiological researches new

technologies surgery laparoscopic with proof effec�

tiveness for heighten birth�rate of women fertile

age

V. Podolskiy, T. Kasatkina

As a result of carrying out of clinical:epidemiological researches and
sociological key modern new technologies (surgery laparoscopic), was
become high effectiveness laparoscopic surgery how new technology
for save reproductive health and heighten birth:rate in Ukraine.
Key words: clinical�epidemiological researches, sociological key, repro�
ductive health, new technologies.
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Òàáëèöÿ 7
Õàðàêòåð ïàòîëîã³¿ â æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó, ùî ïåðåíåñëè

åíäîñêîï³÷í³ (ã³íåêîëîã³÷í³) âòðó÷àííÿ, àáñ. ÷. (%)

Перенесені гінекологічні операції

Група

обстежених

жінок, n=35

З приводу позаматкової вагітності 2 (5,7)

З приводу апоплексії яєчника 3 (8,6)

З приводу доброякісної кісти яєчників 8 (22,8)

Консервативна міомектомія 6 (17,1)

З приводу ендометріозу 6 (17,1)

З приводу безплідності 10 (28,6)
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В условиях экономического кризиса, падения рождаемос:
ти и высокого уровня общей смертности проблема состо:

яния здоровья населения, включая репродуктивное здоро:
вье, приобретает особую значимость. Не секрет, что на про:
тяжении более чем полувека основным способом контрацеп:
ции было искусственное прерывание беременности (аборт).
Альтернативой аборту, как известно, является использова:
ние эффективных методов контрацепции. В связи с этим не:
обходимо подчеркнуть, что контрацепция – это не ограниче:
ние рождаемости, а метод ее регуляции, возможность осу:
ществления репродуктивных планов в отношении числа де:
тей и сроков их рождения.

При проведении маркетинговых исследований необхо:
дим анализ ситуации на фармрынке, его сегментирование –
разделение на четкие группы покупателей (рыночные сег:
менты), которые нуждаются в разных товарах или услугах и
к которым необходимо прилагать разные маркетинговые
усилия.

Мы посчитали интересным провести сегментирование
рынка различных методов контрацепции, используя следую:
щие признаки сегментирования: возраст женщин, уровень
дохода их семей, источник информации о методе и семейное
положение, так как выбор женщинами методов контрацеп:
ции напрямую зависит от этих показателей. Также мы про:
анализировали причины отказа женщин от метода контра:
цепции, применяемого ими.

В исследовании участвовало 350 женщин детородного
возраста, проживающих в Москве и Подмосковье, что при
заданном уровне доверительной вероятности 95% является
репрезентативной выборкой.

Сегментирование проводилось методом «post hoc» (clus:
ter based), при котором предварительно выбирается ряд ин:
терактивных по отношению к респонденту (метод подразу:
мевает проведение опроса) переменных и далее, в зависимо:
сти от высказанного отношения к определенной группе пе:
ременных, респонденты относятся к соответствующему сег:
менту.

По возрасту женщины были разделены на четыре груп:
пы: девушки:подростки 15–19 лет; женщины раннего репро:
дуктивного периода 19–35 лет; женщины позднего репро:
дуктивного периода 35–45 лет и женщины пременопаузного
возраста – 45 лет и старше. По уровню дохода семьи разде:
лили также на четыре группы: с уровнем дохода 2000–5000
руб., 5000–10 000 руб., 10 000–15 000 руб. и свыше
15 000 руб. В опросе исследовались следующие методы кон:
трацепции, применяемые женщинами: барьерные методы
(БМ), химические методы (ХМ), внутриматочные спирали
(ВМС), оральные контрацептивы (ОК) и календарный ме:
тод (КМ).

Источники информации о методах предохранения от не:
желательной беременности, использующиеся в опросе: врач,
знакомые (подруги), я (сама).

На втором этапе исследования был проведен опрос по:
требителей различных методов контрацепции по опросному
листу. Целью опроса являлось отнесение каждого из опро:
шенных к определенным дифференцированным подгруп:
пам, выбранным на втором этапе сегментирования. Для

удобства изложения результаты проведенного исследования
представлены по четырем возрастным группам. 

ВОЗРАСТНАЯ ГРУППА 15–19 ЛЕТ
Все опрошенные женщины были не замужем.
Выяснилось, что женщины данной группы с доходом се:

мьи до 15 000 руб. в месяц применяют барьерный (презерва:
тивы) и календарный методы, а женщины с доходом свыше
15 000 руб. кроме этих методов – еще и спермициды. Из табл.
1 видно, что женщины, использовавшие в качестве метода
контрацепции прерванный половой акт, отказались от него
главным образом из:за недостаточной надежности (50%), не:
удобства применения (25%) и потому, что прерванный поло:
вой акт не защищает от ВИЧ (25%). Женщины, которые упо:
требляли оральные контрацептивы, отказались от них в ос:
новном из:за высокой цены (66,7%), а также из:за нежела:
тельных побочных эффектов (33,3%). При опросе выясни:
лось, что женщины данной группы не обращались по поводу
выбора средства контрацепции к врачу:гинекологу, презер:
вативы и календарный метод они использовали по своему
усмотрению и совету знакомых, последние также советовали
использовать спермициды. 

ВОЗРАСТНАЯ ГРУППА 19–35 ЛЕТ
Большинство женщин данной группы состоят в браке

(64%), незамужних было 36%. Связь дохода семьи с методом
контрацепции, которым женщины пользуются в настоящее
время, представлена в табл. 2.

Из данных табл. 2 можно сделать вывод о том, что жен:
щины, входящие в группу с доходом семьи от 2000 до 5000
руб., используют в одинаковой степени презервативы (25%),
календарный метод (25%), ВМС (25%) и спермициды (25%).
Женщины с доходом от 5000 до 10 000 руб. чаще других ис:
пользуют ВМС (50%), затем уже презервативы (25%), спер:
мициды (12,5%) и календарный метод (12,5%). Женщины с
доходом 10 000–15 000 руб. в основном пользуются презер:
вативами (50%), потом появляются оральные контрацепти:
вы (25%), спермициды (12,5%) и ВМС (12,5%). Женщины с
доходом свыше 15 000 руб. в основном пользуются оральны:
ми контрацептивами (40%), спермицидами (20%) и ВМС
(20%); другие 20% разделили между собой презервативы
(10%) и календарный метод (10%).

Женщины данной возрастной группы, использовавшие
раньше презервативы, отказались от этого метода главным
образом из:за неудобства в применении (57,1%), а потом уже
из:за недостаточной надежности (14,3%), нежелательных
побочных эффектов (14,3%) и высокой цены (14,3%). От ка:
лендарного метода женщины отказывались в основном из:за
недостаточной надежности (57,1%), неудобства в примене:
нии (28,6%), а также из:за нежелательных побочных эффек:
тов (14,3%). От спермицидов в одинаковой мере отказыва:
лись из:за нежелательных побочных эффектов, неудобства в
применении и недостаточной надежности (по 28,6%), а так:
же из:за высокой цены (14,3%). Женщины, которым была
введена внутриматочная спираль, отказались от этого мето:
да в основном из:за неудобства в применении (66,7%), а так:
же из:за нежелательных побочных эффектов (33,3%). При:

Îïðåäåëåíèå ïîòåíöèàëüíûõ ïîòðåáèòåëåé
êîíòðàöåïòèâíûõ ñðåäñòâ
О.В. Крылова, О.А. Васнецова

Московская медицинская академия им. И.М. Сеченова
Consilium Provisorum Том 04/N 2/2005
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чинами отказов от применения оральных контрацептивов
большинство назвало высокую цену (50%), затем нежела:
тельные побочные эффекты и неудобство в применении – по
25% (табл. 3).

При опросе выяснялось, чьими рекомендациями поль:
зовались пациентки в выборе того или иного метода. Жен:
щины, выбравшие в качестве метода контрацепции презер:
вативы, прежде всего руководствовались мнением своих
знакомых (36,36%) и собственными убеждениями
(36,36%), а потом уже мнением врачей (27,28%). Прерван:
ный половой акт женщины в большинстве случаев выби:
рали самостоятельно (45,46%), а также по совету знакомых
и врачей – по 27,27%. Оральные контрацептивы женщины
принимают, только посоветовавшись с гинекологом
(100%). Спермициды чаще советуют гинекологи (50%), за:
тем – знакомые (37,5%) и в 12,5% случаях женщины само:
стоятельно останавливают на них свой выбор. Календар:
ный метод все женщины, использующие данный вид конт:
рацепции, выбрали сами. 

ВОЗРАСТНАЯ ГРУППА 35–45 ЛЕТ
Все опрошенные женщины данной возрастной группы

состояли в браке. Женщины данной возрастной группы с от:
носительно низким доходом применяют как оральные конт:
рацептивы, так и внутриматочные спирали, но появляется
тенденция к отказу от контрацепции вообще; пациентки с
доходами выше 5000 руб. используют ВМС и оральные кон:
трацептивы.

В выборе метода контрацепции все пациентки полно:
стью положились на гинекологов, рекомендовавших им
ВМС и оральную контрацепцию. 

ВОЗРАСТНАЯ ГРУППА СТАРШЕ 45 ЛЕТ
В данной возрастной группе женщины, состоящие в бра:

ке, и незамужние распределились поровну. При опросе дан:
ной возрастной категории оказалось, что женщины с уров:
нем дохода свыше 15 000 руб. в месяц используют оральную
контрацепцию, а с доходом до 5000 руб. не используют ника:
кой. Какой же метод контрацепции женщины использовали
раньше и почему отказались от него? Выяснено, что некото:
рые женщины, ранее использовавшие оральные контрацеп:
тивы и внутриматочную спираль, отказались от них в связи
с появлением нежелательных побочных эффектов. Женщи:
ны данной возрастной группы в выборе метода контрацеп:
ции полагаются только на врача:гинеколога.

ВЫВОДЫ

Женщины в возрасте 15–19 лет в качестве метода конт:
рацепции чаще всего используют презервативы (45,45%) и
спермициды (36,36%), хотя врачи:гинекологи рекомендуют
в качестве метода контрацепции №1 метод «пояса и подтя:
жек», который защищает подростков не только от нежела:
тельной беременности, но и от ВИЧ:инфекции, которой они
наиболее подвержены. Кроме того, врачи еще рекомендуют
данной группе женщин, имеющих одного постоянного парт:
нера, мини:формы ВМС. Также ввиду того что именно в

Òàáëèöà 1
Ìåòîäû êîíòðàöåïöèè, êîòîðûå æåíùèíû âîçðàñòíîé ãðóïïû 15–19 ëåò èñïîëüçîâàëè ðàíüøå, è ïðè÷èíû îòêàçà îò íèõ

Метод

контрацепции

Причины отказа (%)

недостаточная

надежность

нежелательные

побочные эффекты
высокая цена

неудобство

применения

отсутствие

защиты от ВИЧ

Прерванный
половой акт

50 25 25

Оральные
контрацептивы

33,3 66,7

Òàáëèöà 2
Ñîîòíîøåíèå ìåòîäîâ êîíòðàöåïöèè â ðàçëè÷íûõ ïî äîõîäàì ãðóïïàõ ïàöèåíòîê âîçðàñòíîé êàòåãîðèè 19–35 ëåò, %

(100% ñîîòâåòñòâóþùèé óðîâåíü äîõîäà)

Метод контрацепции
Доход семьи в месяц (руб.)

2000�5000 5000�10 000 10 000�15 000 более 15 000

Презервативы 25 25 50 10

Спермициды 25 12,5 12,5 20

Внутриматочные спирали 25 50 12,5 20

Оральные контрацептивы 25 40

Календарный метод 25 12,5 10

Òàáëèöà 3
Ìåòîäû êîíòðàöåïöèè, êîòîðûå æåíùèíû âîçðàñòíîé êàòåãîðèè 19–35 ëåò èñïîëüçîâàëè ðàíüøå, 

è ïðè÷èíû îòêàçà îò íèõ

Метод контрацепции

Причины отказа (%)

нежелательные

побочные эффекты

недостаточная

надежность

неудобство в

применении
высокая цена

Внутриматочные спирали 66,7 33,3

Презервативы 14,3 14,3 57,1 14,3

Календарный метод 14,3 57,1 28,6

Спермициды 28,6 28,6 28,6 14,3

Оральные контрацептивы 25 25 50
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этом возрасте часто можно встретить незащищенные конт:
рацепцией половые контакты, разрыв презерватива, стихий:
ные половые акты, врачи:гинекологи рекомендуют посткои:
тальные оральные контрацептивы, предупреждая о невоз:
можности и опасности частого применения этого метода.

Женщинам в возрасте 19–35 лет врачи:гинекологи в пер:
вую очередь рекомендуют ВМС и низкодозированные ком:
бинированные оральные контрацептивы, затем уже барьер:
ные методы и хирургическую стерилизацию. Последний ме:
тод, конечно же, показан тем женщинам, которые уже опре:
делились с количеством детей. Сами женщины в этом воз:
расте методом контрацепции №1 выбирают барьерный (пре:
зервативы), затем такой малоэффективный метод, как ка:
лендарный, и только на третьем и четвертом местах стоят ре:
комендуемые врачами низкодозированные оральные конт:
рацептивы и ВМС соответственно.

Женщинам в возрасте 35–45 лет врачи:гинекологи реко:
мендуют в первую очередь инъекционные методы контра:
цепции, которые не содержат эстрогенного компонента и в
связи с этим не оказывают влияния на липидный обмен и си:
стему гемостаза. Затем при отсутствии противопоказаний к
гормональному методу контрацепции рекомендуют низко:
дозированные комбинированные оральные контрацептивы,
затем – хирургическую стерилизацию и барьерный метод.
Сами же женщины методом №1 считают низкодозирован:
ные комбинированные оральные контрацептивы и ВМС, хо:
тя врачи:гинекологи считают, что внутриматочная контра:
цепция часто бывает противопоказана в связи с патологиче:
скими изменениями шейки, тела матки, наличием гиперпла:
стических процессов в других звеньях репродуктивной сис:
темы в этом периоде жизни женщины.

Женщинам в возрасте 45 лет и старше врачи:гинекологи
рекомендуют в первую очередь гестагенную контрацепцию:
инъекционную, мини:пили, которые не вызывают выражен:
ных изменений со стороны органов и систем организма. Кро:
ме того, чем старше женщина, тем эффективность мини:пи:
ли выше. На третьем месте стоит хирургическая стерилиза:
ция, так как в этом возрасте уже большинство женщин реши:
ли вопросы планирования семьи и многие имеют ряд экстра:
генитальных и гинекологических заболеваний, которым из:
за состояния здоровья беременность просто противопоказа:
на. На четвертом и пятом местах стоят низкодозированные
комбинированные оральные контрацептивы и ВМС соответ:
ственно. На последних местах – барьерные методы и физио:
логические способы, которые показаны в связи с возрастным
снижением фертильности и более редкими половыми кон:
тактами. Сами женщины в этой возрастной группе выбира:
ют низкодозированные комбинированные оральные контра:
цептивы и ВМС.

Таким образом, приведенные расхождения во мнениях
врачей:гинекологов и пациентов относительно методов
контрацепции говорят о том, что женщины во всех возра:
стных группах недостаточно осведомлены о всех методах
контрацепции и редко приходят на прием к специалисту
именно с вопросами по планированию семьи, что может
привести к ухудшению здоровья женщин, росту числа
абортов, повышению материнской и детской смертности.
Конечно, нельзя не принимать во внимание тот факт, что
цена многих методов, например «пояса и подтяжек», высо:
ка и не каждый подросток сможет себе его позволить, эта
проблема касается и многих других эффективных методов
контрацепции
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Женский остеопороз (ОП) на современном этапе раз:
вития является одной из ведущих медико:социаль:

ных проблем в мире [56, 57, 73]. Распространенность это:
го заболевания приобретает характер эпидемии в связи с
увеличением количества людей пожилого возраста (от 11
до 18%) [25, 29, 33].

Как самостоятельное заболевание ОП выделился в
конце 90:х годов ХХ в. Это заболевание характеризуется
потерей массы костной ткани и ее структурным поврежде:
нием, что приводит к увеличению количества переломов
позвоночника, головки бедренной кости, запястья. Со:
гласно данным литературы, у каждой четвертой женщины
старше 50 лет бывает один или более остеопорозных пере:
ломов позвоночника. Однако благодаря внедрению в ме:
дицинскую практику метода двойной рентгеновской аб:
сорбциометрии, остеопороз может быть диагностирован
прежде, чем у пациента случится клинически выражен:
ный перелом [2, 63, 64]. 

ВОЗ определила остеопороз как состояние, при кото:
ром происходит снижение минеральной плотности костей
(МПК) на 2,5 стандартных отклонения (СО) от среднего
значения пиковой костной массы у здоровых людей моло:
дого возраста. Для одного стандартного отклонения от
среднего значения пиковой костной массы риск перелома
увеличивается в 2–3 раза. Фактически низкий показатель
МПК является более значимым прогностическим призна:
ком возможного перелома при ОП, чем уровень холесте:
рина для предсказания осложнений коронарной (ишеми:
ческой) болезни сердца или высокие цифры артериально:
го давления – для инсульта.

У людей, проживающих в развитых странах, пиковая
костная масса набирается к началу третьего десятилетия
жизни. Уже в период ранней постменопаузы у женщин
происходит ускоренная потеря минеральной составляю:
щей кости, вызванная снижением уровня эндогенных эст:
рогенов.

В менопаузе ОП является одним из самых распростра:
ненных заболеваний; он занимает ведущее положение в
структуре общей заболеваемости и смертности населения
[2, 28]. ОП наблюдается у 10–30% женщин на протяжении
15–20 лет после менопаузы и относится к первичным ин:
волютивным формам заболевания костной ткани (КТ)
[36, 40, 18]. 

По данным литературы, такие показатели, как МПК,
костная архитектоника и геометрия бедра, тесно связаны с
частотой переломов [1, 8, 41]. Доказано, что низкая МПК
является главным признаком риска перелома [40]. Потеря
губчатой КТ начинается на 5–10 лет раньше кортикаль:
ной, вследствие чего снижение МПК в разных частях ске:
лета обусловливает неодинаковые условия для возникно:
вения переломов [58]. Не исключено, что особенности
геометрии шейки бедра и ее микроструктуры в значитель:
ной степени детерминированы генетически, что подтвер:
ждается клинико:генеалогическими исследованиями [2,
17]. Формирование и поддержание костной массы на про:
тяжении жизни человека зависит как от генетических, так

и от разных факторов окружающей среды, действие кото:
рых проявляется на клеточном и молекулярном уровнях
[2, 37, 54].

Распространенность ОП у женщин европейской расы
выше (20%), чем у женщин азиатской расы (10%), и гораз:
до выше, чем у афро:азиатских (2,5%) [63]. Распростра:
ненность ОП у женщин в возрасте до 50 лет без учета ра:
совых различий составляет 18% [28]. У 45–50% людей
старше 50 лет обнаруживаются остеопорозные изменения,
которые позволяют считать их универсальным признаком
старения, при этом степень выраженности остеопороза в
30% случаев приводит к таким тяжелым осложнениям,
как переломы костей разной локализации [9, 25, 27]. У
30% женщин старше 50 лет ОП имеется как минимум в од:
ной из частей тела, при этом в возрастной группе 50–59
лет только у 15% был выявлен ОП, но с возрастом его ча:
стота резко увеличивается, достигая 70% у женщин в воз:
расте 75 лет [56, 70, 67].

В Украине проживают 27 млн женщин, из них в воз:
расте старше 55 лет – 8,2 млн [14]. Средняя продолжи:
тельность жизни женщин в Украине 72,8 года, а физиоло:
гический диапазон менопаузы – от 45 до 52 лет (средний
возраст 48,5 года). На раннюю менопаузу (до 45 лет) при:
ходится 23,1%, тогда как в развитых странах Евросоюза
этот показатель не превышает 10% [40, 56, 59]. ОП выяв:
лен у 32,4% женщин старше 50 лет, при этом суммарный
риск переломов составляет 39,7% [68, 69].

Проблема ОП в Украине приобрела еще большее зна:
чение после катастрофы на ЧАЭС, поскольку вследствие
загрязнения остеотропными радионуклидами (стронций,
цезий) возросла заболеваемость населения, произошло
ускоренное старение опорно:двигательного аппарата по
сравнению с показателями в экологически чистых зонах
[9, 33].

Факторами риска возникновения ОП в период мено:
паузы (МП) являются: возраст старше 45 лет, астеничес:
кий соматотип, низкий рост, раса (европейская или азиат:
ская), наличие переломов в семейном анамнезе, позднее
менархе (после 15 лет), ранняя менопауза (до 50 лет), оли:
гоменорея или аменорея в репродуктивном возрасте, ано:
вуляторный цикл, бесплодие, большое количество бере:
менностей и родов (более 3 раз), лактация больше
6–8 мес, злоупотребление алкоголем, кофе (более 5 чашек
в день), курение, недостаточное потребление кальция с
едой [18, 35, 71]. Вместе с тем хорошо известна роль гене:
тических факторов в патогенезе ОП, которые, по данным
разных авторов, составляют 70–80%, остальные 20–30%
приходятся на средовые факторы [24, 45, 51]. 

Ведутся дискуссии о влияние ростовых факторов на
частоту возникновения ОП и уровень МПК. Установлена
прямая зависимость между МПК поясничного отдела по:
звоночника и ростом у женщин репродуктивного возрас:
та, но у женщин в период менопаузы такой зависимости
нет. Наблюдается увеличение МПК позвонков пояснич:
ного отдела на 0,19% на каждый сантиметр роста, но в то
же время МПК шейки бедра не зависит от роста.
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Результаты многочисленных исследований связывают
малую массу тела, которая является предиктором низкой
МПК, с увеличением риска возникновения переломов [69,
70]. Плотность КТ увеличивается на каждый килограмм
массы тела на 0,58% в поясничном отделе хребта и на
0,57% – в шейке бедра [28]. Только у 3% женщин в период
менопаузы с массой тела больше 70 кг наблюдается ОП, а
от 15 до 30% вариабельности МПК зависит исключитель:
но от массы тела [2]. Высокая масса тела оказывает про:
текторное влияние на МПК, это связывают с тем, что жи:
ровая ткань является основным периферическим источ:
ником эстрогенов, особенно важных в условиях гормо:
нального дефицита после овариоэктомии. Кроме этого,
повышенная нагрузка вызывает микродеформации скеле:
та, что стимулирует образование КТ [61].

Снижение костной массы – главная характеристика
ОП и причина повышенного риска переломов. Женщины
с возрастом теряют приблизительно 35% компактной
КТ, которая составляет основу костной системы. Соглас:
но данным литературы, после 50 лет начинает уменьшать:
ся компактная часть кости, при этом в первые 15 лет – до:
статочно быстрыми темпами, позже этот процесс замед:
ляется [9, 33]. Губчатая часть кости составляет прибли:
зительно 15% скелета, ее уменьшение начинается рань:
ше, чем компактной [2, 28]. Женщины с возрастом теря:
ют около 50% губчатой КТ, и считается, что около поло:
вины этой потери обусловлено падением уровня эстроге:
нов в менопаузальный период [34]. Процессы резорбции
и костеобразования тесно связаны и являются результа:
том взаимодействия остеокластов и остеобластов. Сти:
муляторами формирования остеокластов являются гор:
моны, регулирующие кальциевый гомеостаз, – парати:
реоидный гормон (ПТГ) и 1,25:дигидроксивитамин D3.
Реализация их функций зависит также от концентрации
тиреоидных гормонов – трийодтиронина (Т3) и тирокси:
на (Т4) [49].

К гормонам – регуляторам костного обмена относится
также кальцитонин, который ингибирует развитие и ак:
тивность остеокластов и способствует их апоптозу. Поло:
вые гормоны, глюкокортикоиды и тиреотропный гормон
так же оказывают существенное влияние на остеобласты и
остеокласты за счет регуляции синтеза и активности неко:
торых цитокинов. Дефицит половых гормонов приводит к
увеличению скорости костного ремоделирования. Про:
цессы моделирования и ремоделирования КТ имеют цикл
обратной связи, т.е. потеря КТ приводит к увеличенному
ее формированию, но под влиянием неблагоприятных
факторов, особенно действующих постоянно (климакс,
постовариоэктомический синдром), в КТ преобладают
процессы резорбции, которые приводят к ОП [6].

Снижение костной массы, являющееся основным фак:
тором патогенеза ОП, рассматривается как последствие
формирования низкого пика костной массы в молодом
возрасте и интенсивной потери КТ в дальнейшие годы
жизни. Потеря костной массы в постменопаузальный пе:
риод (ПМП) происходит в 2 фазы: быструю – в первые 5
лет ПМП, когда годовая потеря КТ составляет около 3%,
и медленную, когда годовые потери составляют 0,5–1% в
зависимости от части скелета [73]. Структурно:функцио:
нальные характеристики КТ находятся под строгим гор:
мональным контролем [43, 66]. Известно, что изменение
концентрации половых гормонов в пубертатный и пери:
менопаузальный периоды оказывает существенное влия:
ние на микро: и макроструктуру КТ. Эстрогенная недо:
статочность приводит к ускоренной потере МПК и соот:
ветственно – к увеличению частоты переломов костей у
многих, но не у всех женщин [9, 12, 15]. Более важным ус:

ловием снижения МПК является продолжительность ме:
нопаузы, а не паспортный возраст.

Главной причиной скорости потери КТ является де:
фицит эстрогенов – в ПМП снижение уровня эстрадиола
в крови может досягать 90%. Под контролем эстрогенов
находятся и местные регуляторы активности костных кле:
ток. Центральное место в патогенезе ОП занимает нару:
шение межклеточного взаимодействия остеокластов и ос:
теобластов. Как показывают данные многих исследова:
ний, при дефиците эстрогенов снижается продукция про:
тивовоспалительных цитокинов – ИЛ:1, ИЛ:6, ФНО, 
М:КСФ, а также ПГЕ2. Все эти медиаторы увеличивают
костную резорбцию за счет увеличения пула преостеокла:
стов в костном мозге [41, 72, 74].

Таким образом, дефицит эстрогенов приводит к увели:
чению количества участков резорбции при увеличении
количества и активности остеокластов. Именно дисбаланс
между активными остеокластами и остеобластами, кото:
рый не компенсируется адекватным костеобразованием, и
становится причиной необратимой потери КТ. Установ:
лено, что назначением эстрогенов и прогестагенов можно
частично избежать потери костной массы. Лечение и про:
филактика в значительной степени будут зависеть от того,
насколько удастся уменьшить активность остеокластов –
главных клеток в патогенезе постменопаузального ОП.

Очень важной проблемой в современной гинекологии
является предупреждение развития ОП у женщин репро:
дуктивного возраста после операции тотальной овариэк:
томии. После такой операции происходит процесс адапта:
ции женского организма к новым условиям, которые со:
провождаются сложными реакциями нейроэндокринной
системы, психоэмоциональными и эндокринно:обменны:
ми нарушениями. Наряду с позитивным лечебным эффек:
том относительно основного заболевания, овариэктомия
оказывает отрицательное влияние на здоровье и качество
жизни женщины. Удаление яичников приводит к резкому
снижению уровня наиболее биологически активного эст:
рогена – 17β:эстрадиола (Е2). 

Различные типы эстрогеновых, прогестероновых и ан:
дрогенных рецепторов расположены не только в основных
органах:мишенях (матке и молочных железах), но и в
ЦНС, клетках костной ткани, эндотелии сосудов, миокар:
диоцитах, фибробластах соединительной ткани, урогени:
тальном тракте, в слизистых оболочках рта, гортани,
конъюнктивы, толстом кишечнике. Нейроны супраопти:
ческих и паравентрикулярных ядер гипоталамуса, гиппо:
камп и мозжечок содержат лишь β:эстрогеновые рецепто:
ры, только α:эстрогеновые рецепторы обнаружены в арку:
атных и вентромедиальных ядрах гипоталамуса, во фрон:
тальной коре и в locus corelius. Из этого следует, что резко
возникающий дефицит половых стероидов вследствие на:
рушения гормонального гомеостаза вызывает возникнове:
ние системных изменений во многих органах и тканях. В
ЦНС выключение функции яичников в репродуктивном
возрасте вызывает реакцию как в нейросекреторной сис:
теме гипоталамус–гипофиз, так и в других ее отделах, ко:
торая проявляется вегетативными и психоэмоциональны:
ми расстройствами [7, 23]. Доказано, что в среднем у
80–90% женщин после тотальной овариоэктомии могут
развиваться острые дисгормональные расстройства, что
приводит к разбалансированности функционального со:
стояния вегетативных центров головного мозга.

Установлено, что в период естественной менопаузы
угасание функции яичников происходит постепенно, по:
этапно, в течение нескольких лет. Вначале развивается де:
фицит прогестерона из:за прекращения овуляции, затем
дефицит эстрогенов, что клинически проявляется прекра:
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щением менструаций, через несколько лет после этого
прекращается синтез андрогенов стромой яичников. При
хирургической менопаузе происходит одномоментное вы:
ключение стероидогенной функции яичников. Клиничес:
ки это проявляется появлением «приливов», которые воз:
никают в первые 2–7 дней после операции, очень частые –
до 20–40 раз в сутки и интенсивные, но у 20–30% женщин
приливов может не быть. Примерно 50–60% женщин стра:
дают от выраженной потливости, нарушения сна, что при:
водит к усталости и раздражительности. 

Потеря пула яичниковых андрогенов может приво:
дить к снижению или полной потери либидо. Появляются
и такие неспецифические симптомы, как плаксивость, де:
прессия, головная боль, сердцебиение. У 50–60% женщин
через 1,5–2 года развивается урогенитальная атрофия, ко:
торая проявляется сухостью во влагалище, что затрудняет
половую жизнь, зудом во влагалище и наружных половых
органах, может развиться недержание мочи. Некоторые
женщины могут страдать от частого, рецидивирующего
кольпита. На фоне дефицита эстрогенов могут проявить:
ся протекавшие ранее бессимптомно хламидиоз, мико:
плазмоз, уреоплазмоз, генитальный герпес. Без одновре:
менного лечения этих заболеваний заместительная гормо:
нальная терапия может оказаться недостаточно эффек:
тивной. 

Тяжелым последствием хирургической менопаузы яв:
ляется ОП. При физиологической менопаузе первые при:
знаки ОП появляются в среднем через 3–7 лет, тогда как
после хирургического вмешательства – уже на протяже:
нии первого года после операции. Компрессионные пере:
ломы позвоночника, переломы дистального отдела луче:
вой кости и проксимального отдела бедренной кости – на:
иболее частые формы остеопоретических переломов. При:
чем переломы возникают при минимальной травме, паде:
нии с высоты собственного роста. Компрессионные пере:
ломы могут проявляться острой, а затем хронической бо:
лью в спине, но у некоторых женщин боль могут отсут:
ствовать. У части женщин возникают повторные перело:
мы, характерным признаком которых является снижение
роста и грудной кифоз – «вдовий горб».

При наличии факторов риска всем пациентам показа:
но рентгенологическое исследование позвоночника, так
как во многих случаях переломы протекают бессимптом:
но. Оценка клинических факторов риска крайне важна
для активного выявления больных с ОП. К наиболее весо:
мым факторам риска можно отнести преждевременную
менопаузу, длительное лечение глюкокортикоидами, низ:
кий индекс массы тела (меньше 19 кг/м2), наличие неко:
торых заболеваний и переломов до 45 лет, а также отяго:
щенный семейный анамнез по переломам костей скелета.
Наличие более 2 факторов риска повышает вероятность
переломов на 30% и более в любом возрасте. 

В последние годы увеличилось количество специаль:
ных неинвазивных методов исследования КТ, которые по:
зволяют с высокой точностью определить МПК в разных
участках скелета. Определение МПК – надежный метод
оценки дисбаланса кальция, он также является прогнос:
тическим, так как резистентность к переломам зависит от
минерализации и плотности КТ [1, 11]. Ранняя клиничес:
кая диагностика постменопаузального ОП является до:
статочно сложной задачей, так как для него характерно
малосимптомное или бессимптомное течение, и проявля:
ется ОП уже, как правило, переломами костей.

В клинической практике используют гистоморфомет:
рию, рентгеновские, фотонные и ультразвуковые денсито:
метры, биохимические маркеры, а также компьютерную то:
мографию с последующей морфометрией позвонков [1, 45].

Гистоморфометрия является инвазивным методом и огра:
ничена единственной областью скелета – подвздошным
гребнем [38, 52, 53, 58].

Основным методом диагностики остеопороза является
костная денситометрия, позволяющая определить МПК.
«Золотым стандартом» считается биэнергетическая рент:
геновская абсорбциометрия (DXA), с помощью которой
можно определить МПК в позвоночнике и бедренной кос:
ти – наиболее важных участках с точки зрения остеопоре:
тических переломов. Для оценки основных показателей
минерализации КТ используют 2 критерия – Т и Z. По 
Z:критерию МПК сравнивают со среднестатистической нор:
мой для того же возраста, по этому критерию также учи:
тывают нормальное возрастное снижение плотности КТ.
По Т:критерию сравнивают с эталонными нормами, кото:
рые отвечают пиковым показателям костной массы, т.е.
30–35:летнему возрасту [37]. Результат выражают в стан:
дартных квадратических отклонениях от референтной
нормы. Согласно рекомендациям ВОЗ, если снижение ко:
стной массы у пациентов наблюдается в диапазоне от :1,0
до :2,5 стандартных квадратических отклонений пиковой
костной массы, то диагностируют остеопению, при значе:
ниях больше 2,5 по Т:критерию ставится диагноз ОП. 

Позвоночный столб – наиболее нагруженная часть те:
ла человека, особенно при вертикальном положении и ря:
де статических положений. Тела позвонков на 94–95% со:
стоят из губчатой КТ, которая сильно повреждается при
ОП [1]. Таким образом, позвоночник при ОП представля:
ет собой важный объект патологических изменений и яв:
ляется своеобразным диагностическим маркером, который
позволяет выявить ранние проявления заболевания [1].
Кроме того, динамика МПК позвоночника более заметна в
ранний период постменопаузы или на фоне антиостеопо:
ретической терапии, чем динамика МПК бедренной кости
или предплечья. Денситометрия костей важна и для выяв:
ления женщин молодого и среднего возраста со сниженной
МПК как категории для профилактического лечения. 

Биохимические маркеры используют как дополнение
к неинвазивным методам диагностики ОП, которые дают
непосредственную информацию о состоянии КТ. Они
представляют собой продукты активности остеобластов и
остеокластов и делятся на 3 группы: синтезируемые ремо:
делирующими клетками ферменты и белки; продукты ме:
таболизма КТ; сопутствующие продукты формирования
КТ. Биохимические маркеры резорбции выявляются быс:
трее, так как процесс формирования КТ происходит значи:
тельно дольше [36]. К биохимическим маркерам резорбции
относятся продукты деградации КТ: Са2+, гидроксипролин,
телопептиды и тартрат:резистентная кислая фосфатаза.
Показатель экскреции Са2+ недостаточно специфический,
так как может меняться в зависимости от диеты, функци:
ональных способностей почек. К маркерам формирования
КТ относятся: лужная фосфатаза, остеокальцин, амино: и
карбокситерминальные пропептиды проколлагена І типа
[36, 60]. Диагностировать ОП с помощью биохимических
маркеров невозможно, но они могут быть использованы
для оценки темпа резорбции и формирования КТ, что по:
может врачу подобрать правильное лечение и оценить его
эффективность [46].

Основными задачами профилактики и лечения ОП яв:
ляются достижение наибольшего пика костной массы,
увеличение или стабилизация МПК за счет рационально:
го питания, регулярных физических нагрузок в пределах
возрастной нормы, достаточное поступление в организм
кальция и витамина D на фоне эстрогенной терапии [21]. 

Препараты для лечения ОП делятся на 2 группы:
1) уменьшающие резорбцию и 2) стимулирующие форми:
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рование КТ. Наиболее эффективными антиостеопорети:
ческими препаратами на данный момент являются бисфос:
фонаты, кальцитонин, эстрогены и селективные модулято:
ры эстрогеновых рецепторов.

Суточное потребление кальция на фоне эстрогенной
терапии должно составлять 1000 мг/сут и 1500 мг/сут –
без терапии эстрогенами. Прием препаратов кальция при:
водит к уменьшению потери КТ на 50% [42, 55]. Витамин
D увеличивает абсорбцию кальция из пищеварительного
тракта и ингибирует вызванную паратгормоном костную
резорбцию [39]. Комбинированная терапия препаратами
эстрогенов и активными метаболитами витамина D дает
положительный клинический эффект уже через 2–2,5 мес
беспрерывного лечения [47, 48, 62].

Бисфосфонаты (этидронат, клодронат, помидронат,
фосмакс, ибандроновая кислота) являются наиболее эф:
фективными антиостеопоретическими препаратами, мо:
гут использоваться каждый день, так как предотвращают
резорбцию и не оказывают ингибирующего влияния на
минерализацию КТ [5, 13, 22, 44]. Согласно международ:
ным рекомендациям, применение бисфосфонатов показа:
но женщинам с ОП без предшествующих переломов и
женщинам с остеопенией с предшествующими перелома:
ми. Одним из достоинств бисфосфонатов является наибо:
лее выраженное среди всех антирезорбционных препара:
тов избирательное действие на КТ, а так же почти полное
отсутствие побочных эффектов. Наиболее важным фарма:
кологическим свойством бисфосфонатов является их спо:
собность подавлять обусловленную остеокластами «пато:
логическую» резорбцию КТ, не оказывая существенного
влияния на нормальное ремоделирование кости. При пе:
роральном приеме из пищеварительного тракта всасыва:
ется небольшая часть препарата, но при этом 20–50% аб:
сорбированного вещества в течение 12–24 ч депонируется
в костной ткани и находится в костях в неактивном состо:
янии в течение многих лет. Они практически не подверга:
ются метаболизму, адсорбируются и выводятся из орга:
низма в неизмененном виде. 

На протяжении последних лет в Украине с успехом
применяется один из новых бисфосфонатов – ибандроно:
вая кислота (Бонвива, производитель F.Hoffman:la:
Roche). Бонвива – первый пероральный бисфосфонат,
применяемый 1 раз в месяц. Это, исходя из практического
опыта, способствует более продолжительному его приему
пациентом, т.к. известно, что почти 2/3 пациентов прекра:
щают прием средств для лечения ОП в течение года, а дру:
гие пероральные бисфосфонаты необходимо принимать
ежедневно или еженедельно. 

Результаты международного рандомизированного
двойного слепого исследования, длившегося 2 года, пока:
зали, что применение Бонвивы 1 раз в месяц приводит к
более выраженному увеличению МПК на уровне пояснич:
ного отдела позвоночника при сравнении с ежедневным
приемом [31]. Результаты применения Бонвивы в Нацио:
нальном центре остеопороза (НИИ геронтологии АМН
Украины) показали, что в комбинации с препаратами
кальция это приводит к снижению показателей выражен:
ности вертебрального болевого синдрома, улучшению ка:
чества жизни и функциональной активности, повышению
показателей МПК на уровне поясничного отдела позво:
ночника на 4,7%, всей бедренной кости – на 4,3%, стабили:
зации процессов потери КТ в других отделах скелета [32]. 

В период ранней менопаузы могут использоваться
анаболические стероиды – андрогены, ретаболил, фенабо:
лил, туринабол [2, 30]. Кальцитонин является эффектив:
ным регулятором фосфорно:кальциевого баланса, угнета:
ет активность остеокластов, имеет выраженный анальге:

зирующий эффект, действие его проявляется уже через
2–4 нед от начала приема [20]. Препараты фтора (натрия
монофторфосфат, фторид натрия) стимулируют образо:
вание КТ, увеличивают остеогенную активность остеобла:
стов. Для устранения побочных эффектов их рекоменду:
ют назначать вместе с препаратами кальция [65]. Флаво:
ноиды (остеохин) – природные метаболиты растительно:
го происхождения – имеют слабые эстрогенные свойства,
ингибируют резорбцию, стимулируют процессы биосин:
теза белка и минерализации в КТ, уменьшают ощущение
боли. Селективные модуляторы эстрогеновых рецепторов
(ралоксифен) помогают снизить риск переломов позво:
ночника, однако их эффект в отношении переломов дру:
гой локализации не известен. К тому же ралоксифен не
влияет на овуляцию и может применяться у женщин с со:
храненным менструальным циклом.

Патогенетически обусловленным методом лечения
ОП, влияющим на основные механизмы формирования
постовариоэктомических изменений, является замести:
тельная гормональная терапия – ЗГТ [13, 22, 44]. Необхо:
димость ее назначения возникает у 70% женщин с физио:
логической менопаузой и у 100% – после тотальной ова:
риоэктомии [10]. Особенно она показана женщинам, име:
ющим факторы риска ОП и ишемической болезни сердца,
так как установлено, что ЗГТ оказывает и кардиопротек:
торное влияние [3]. Схемы, режим и длительность ЗГТ за:
висят от таких факторов, как возраст, фаза климакса, вида
операции и т.д. Основным принципом ЗГТ является на:
значение минимальной физиологической концентрации
эстрогенов. Чаще всего назначают препараты, которые ме:
таболизируются в печени в натуральный эстрадиол. Анти:
резорбтивное действие эстрогенов включает системный и
местный (клеточный) механизмы. Системный механизм
проявляется моделирующим влиянием на обмен кальция,
а клеточный – снижением активности остеобластов за
счет непосредственного влияния на специфические эстро:
генные рецепторы, при блокаде которых уменьшается вы:
деление лизосомальных ферментов [17–19]. 

Гестагены (особенно производные 19:нортестостеро:
на) влияют непосредственно на рецепторы остеобластов и
стимулируют биосинтез белка. Рекомендуется комбина:
ция натуральных эстрогенов с гестагенами, а также с анд:
рогенами, препаратами кальция и витамина D [50, 75].
Широко используются комбинированные препараты при:
родных эстрогенов с прогестагенами, такие как климо:
норм, климен и др. [5, 20, 21].

Существуют противопоказания к назначению ЗГТ при
ОП: рак матки, рак молочной железы, маточные кровоте:
чения невыясненного генеза, тромбоэмболические нару:
шения, связанные с приемом эстрогенов, острый тромбо:
флебит, почечная и печеночная недостаточность, менин:
геома и др. [4, 6, 19].

ЗГТ для профилактики постменопаузального ОП
должна начинаться сразу после наступления менопаузы и
продолжаться минимум 5–8 лет. Каждые 3 мес необходи:
мо контролировать АД, проходить онкообследование, 1
раз в год – УЗИ органов малого таза, маммографию. По
данным литературы, использование ЗГТ снижает риск пе:
реломов бедра на 50% [22].

Важным звеном профилактики (или снижения скоро:
сти прогрессирования) ОП является изменение образа
жизни, т.е. отказ от вредных привычек (курение, злоупот:
ребление алкоголем, кофеином), регулярные физические
упражнения, своевременное лечение заболеваний, способ:
ствующих снижению костной массы (заболевания щито:
видной железы, сахарный диабет и др.). Для снижения ри:
ска переломов следует избегать внезапных потерь равно:
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У статті наведено інформацію з проблеми лікування добро-
якісних і передракових процесів шийки матки, що є актуаль-
ними в аспекті онкопрофілактики. Відображено сучасні
етіопатогенетичні та лікувальні напрямки. У ефективних ма-
лоінвазивних терапевтичних заходах проілюстровано засто-
сування портативної кріохірургічної системи Гістофризер.
Ключові слова: патологія шийки матки, портативна
кріохірургічна система Гістофризер, кріодеструкція, лікування.

Однією з актуальних проблем репродуктивного здоров’я
жінок в Україні є патологія шийки матки, яка посідає

одне з перших місць у структурі гінекологічної захворюва:
ності. Частота її виявлення, незважаючи на впровадження
нових методів діагностики та лікування, не має тенденції до
зниження [1, 2, 4, 5]. Cвоєчасне лікування доброякісних та
передракових станів шийки матки є важливим аспектом
профілактики раку [16, 17].

До основної групи патологічних станів шийки матки
(80%) належать доброякісні захворювання, які характеризу:
ються збереженням нормоплазії епітелію шийки матки. До
передракових станів належить дисплазія епітелію – пато:
логічний процес, за якого спостерігають гіперплазію,
проліферацію, порушення диференціювання, дозрівання та
відторгнення епітеліальних клітин [7, 14].  

Різноманітність патологічних станів шийки матки відо:
бражена в сучасних класифікаціях, що взаємно доповнюють
одна одну: клініко:морфологічна або Міжнародна кла:
сифікація хвороб, Міжнародна статистична класифікація
хвороб, гістологічна класифікація пухлин жіночої статевої
системи [14]. 

Сучасні наукові дані свідчать, що доброякісні та передра:
кові стани шийки матки – це кінцевий, а іноді лише
проміжний етап складного патогенетичного механізму, що
розвивається в організмі хворої за будь:яких умов [8, 9]. Од:
ним з патогенетичних варіантів появи патологічних процесів
шийки матки є гормональні розлади: абсолютна та відносна
гіперестрогенія, недостатність лютеїнової фази, порушення
функцій надниркових та щитоподібної залоз, метаболічні
порушення організму. Провідну роль у розвитку пато:
логічного процесу також відіграють інфекції, що передають:
ся статевим шляхом [6, 24]. Доведено, що одним з основних
етіологічних чинників розвитку раку шийки матки є вірус
папіломи людини (НРV), переважно 16:го і 18:го типів.
Відзначено зростання патології шийки матки на тлі нейроен:
докринних та імунних порушень, а також у жінок зі шкідли:
вими звичками [12, 15, 25].

Лікування доброякісних та передракових процесів ший:
ки матки повинно передбачати ліквідацію патологічного
процесу на шийці матки і тих змін в організмі, які сприяли
його виникненню.

У літературі наведено досвід та віддалені результати за:
стосування різних способів лікування патології шийки мат:
ки [3, 10, 16]. На сьогодні розроблено та впроваджено у прак:
тику велику кількість консервативних і хірургічних методів
терапії, однак застосування лише консервативного чи

хірургічного лікування рідко дає бажаний ефект, оскільки
виникають рецидиви, які, за даними дослідників, становлять
до 40% [1, 2]. 

Для успішного лікування патології шийки матки важли:
вим є визначення виду та причини захворювання, вибір не:
обхідного методу лікування з урахуванням стану репродук:
тивної системи жінки, віку, її бажання зберегти фер:
тильність, а також необхідним є професійна підготовка та
певні навики лікаря, наявність відповідного обладнання в
лікувальному закладі [14, 29, 30].

Важливим принципом лікування патології шийки матки,
поряд з ліквідацією ураження, є вплив на зміни в організмі,
які стали причиною їх виникнення і підтримують тривалий
перебіг захворювання. Методи лікування доброякісних та
передракових станів шийки матки вважаються ефективними
в разі дотримання показань та протипоказань до їхнього за:
стосування, а також при суворому дотриманні методики ви:
користання. 

Тактика ведення пацієнток визначається ступенем тяж:
кості морфологічних змін, особливостями кольпоскопічної
картини, локалізацією патологічного процесу, наявністю су:
путніх генітальних і екстрагенітальних захворювань [7, 11, 23].

Характер лікувальних заходів у випадку передракових
станів шийки матки у хворих молодого віку має переважно
органозберігаючий характер.

Лікування доброякісних та передракових процесів ший:
ки матки слід починати з усунення етіопатогенетичного чин:
ника: корекції гормональних порушень, лікування сексуаль:
но:трансмісивних інфекцій, у т.ч. і статевого партнера, нор:
малізації імунного статусу [8, 16, 33]. 

Консервативне лікування – доступний та недорогий ме:
тод терапії патології шийки матки. До його недоліків нале:
жать невисока ефективність та довготривалість лікування,
часті рецидиви, неефективність використання в разі поши:
рених та глибоких уражень [9, 33].

Адекватна протизапальна терапія дає можливість ефек:
тивно підготувати пацієнтку до проведення контрольного
цитологічного дослідження та за необхідності – біопсії ший:
ки матки. За відсутності регресії патологічних змін протягом
кількох місяців пацієнткам показано втручання методом
діатермокоагуляції, кріодеструкції або лазерного випарю:
вання патологічно змінених ділянок шийки матки [3, 29]. За:
стосування деструктивних методів лікування патології ший:
ки матки без детального обстеження є неприпустимим. Пе:
ред деструкцією шийки матки методами, які не дають змоги
отримати матеріал для гістологічного дослідження,
доцільним є проведення ретельного обстеження. Варто
пам’ятати, що цитологічний і кольпоскопічний методи ма:
ють свої обмеження, тому деструктивні методи можна засто:
совувати лише після взяття матеріалу для біопсії та встанов:
лення точного діагнозу. 

З метою хімічної коагуляції патологічних процесів ший:
ки матки використовують розчини кислот (препарати коагу:
люючої дії, зокрема ваготил, солковагін). Реалізують метод
амбулаторно за таких умов, як наявність посттравматичної

Ë³êóâàííÿ äîáðîÿê³ñíî¿ òà ïåðåäðàêîâî¿
ïàòîëîã³¿ øèéêè ìàòêè – îãëÿä ñó÷àñíèõ
ìîæëèâîñòåé
Ю.П. Вдовиченко, О.М. Гопчук

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, м. Київ
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ектопії без деформації шийки матки, відсутність цито:
логічних, кольпоскопічних ознак дисплазії, невелика поши:
реність процесу (від однієї до двох третин шийки матки),
відсутність вагітності. 

Проте препарати для консервативного лікування не во:
лодіють специфічністю до патологічного епітелію і під час ко:
агуляції пошкоджують нормальний епітелій та потребують
багаторазових аплікацій (до 8–12). Усе це сприяє розвитку
багатьох ускладнень, зокрема лейкоплакії на місці коагуляції,
багаточисленних кист, появі цервікальної інтраепітеліальної
неоплазії (CIN) на місці тривалої епітелізації [7, 9].

Раціональне використання фізичних факторів (низьких
температур, вузькосмугової світлотерапії, озону та ін.) є
істотною підмогою лікарської практики, оскільки дозволяє
зменшити медикаментозне навантаження на хвору, підви:
щуючи при цьому ефективність терапії, що особливо важли:
ве, враховуючи зростання числа випадків сенсибілізації,
алергізації і побічних медикаментозних реакцій [15, 19].

Діючим фактором діатермокоагуляції шийки матки є
електричний струм, який, стикаючись з тканинами, призво:
дить до виникнення опіку, внаслідок чого відділяється
змінена тканина. Метод використовують для лікування доб:
роякісних процесів без вираженої деформації та гіпертрофії
шийки матки [1, 2].

За даними окремих дослідників, діатермоексцизія вико:
ристовується тільки при CIN, а діатермоконізація – при can:
cer in situ [25, 30]. До недоліків цих втручань належать нере:
гульована глибина коагуляції, висока імовірність глибоких
некрозів, розвиток рубцювання, що зумовлює зміни, відомі
як синдром коагульованої шийки матки, який призводить до
рубцевих деформацій та стенозування цервікального каналу.

Під час лазеротерапії шийки матки патологічна ділянка
піддається дії хірургічного лазерного променя. Позитивним
моментом є можливість змінювати глибину дії, що дозволяє
лікувати поверхневі та глибокі ураження. Метод застосо:
вується для лікування доброякісних та передракових пато:
логічних процесів з локалізацією на піхвовій частині шийки
матки [7, 11]. 

У радіохвильових методах лікування патології шийки
матки діючим агентом є радіохвилі. Метод дає змогу лікува:
ти доброякісні, передракові стани та ракові процеси в ранніх
стадіях розвитку; під час втручання вдається одночасно вида:
лити патологічну ділянку та коагулювати судини [7, 16, 28]. 

Хірургічний метод полягає в конізації шийки матки за
допомогою скальпеля для видалення тяжкої дисплазії. Най:
менш щадний, однак ефективний метод за значно нижчої
вартості, ніж хірургічний лазер та радіоніж [9, 12, 14]. 

До найефективніших методів лікування доброякісних і
передракових захворювань шийки матки, які дають найменшу
кількість ускладнень, автори відносять на сьогодні кріогенний
метод та вплив високоінтенсивним лазером [2, 11, 18].

Кріодеструкція, яка дозволяє досягати високого терапев:
тичного ефекту, викликає некроз патологічного вогнища за
рахунок впливу низької температури. Здійснюється у кон:
тактний спосіб, найчастіше одноразово, тривалість втручан:
ня визначається характером і поширеністю патологічного
процесу і становить від 2 до 5 хв. Як охолоджуючий агент ви:
користовують рідкі гази: азот (температура кипіння :196 °С),
закис азоту (:89 °С) і СО (:78 °С). Для обробки поверхні
піхвової частини шийки матки використовують кріозонди
різних форм, які можна підбирати відповідно до розмірів па:
тологічного вогнища [1, 3, 8].

Кріотерапія шийки матки є ефективною і в той же час
найменш травматичною хірургічною процедурою. Багато:
численні переваги кріохірургічного методу забезпечили йо:
го широке використання в лікуванні різних патологічних
процесів шийки матки. Насамперед, це безболісна дія на

тканини, яка не вимагає додаткового проведення знеболен:
ня, оскільки під час охолоджування відбувається швидке
порушення чутливості нервових закінчень. Дане втручання
є безкровним, оскільки спостерігається спазм судин і швид:
кий тромбоз судин мікроциркуляторного русла. Під час
процедури є можливість чіткої дії на патологічне вогнище з
мінімальним пошкодженням прилеглих здорових тканин.
Метод кріодеструкції не змінює еластичності шийки матки,
виключає рубцеву деформацію, що не перешкоджає проце:
су розкриття шийки матки в процесі пологів і дозволяє за:
стосовувати даний метод у молодих жінок, що ще не наро:
джували [23, 27]. 

Зазначені переваги методу кріодеструкції викликають
потребу в пошуку зручного, більш компактного та еко:
номічного апарату. Саме таким є портативна кріохірургічна
система Гістофризер (OraSure Technologies, Inc, США).
Гістофрізер є балоном з кріохірургічним газом 170 мл, забез:
печеним 30 індивідуальними аплікаторами діаметром 2 мм і
5 мм. Герметична упаковка забезпечує можливість повністю
використовувати вміст для процедур протягом трьох років,
при цьому газ не випаровується, не вибухонебезпечний, не
вимагає спеціальних умов транспортування або зберігання.
Портативна система дозволяє проводити процедуру в амбу:
латорних умовах. Одночасний анальгезуючий ефект,
відсутність необхідності знеболення, загоєння без рубців
роблять цей спосіб деструкції переважним. Аплікатор, який
контактує з патологічною ділянкою, має температуру :55 °C,
що мінімізує ризик утворення рубця і порушення еластич:
ності тканин. Аплікатор залишається охолодженим до 120 с,
що дозволяє обробити кілька утворень або велику ділянку
(секторально).

Ефективний досвід застосування кріохірургічної систе:
ми Гістофризер у лікуванні доброякісних процесів шийки
матки проілюстровано в сучасній літературі [18].
Дослідження, проведені A. Ben:Haroush, Y. Yogev (2003),
свідчать про безпечність та контрольованість цього засобу
проведення кріотерапії у пацієнток з посткоїтальними та
контактними кровотечами за наявності ектропіону шийки
матки. Отримано позитивні результати – повне загоювання
ектропіону з утворенням плоскоклітинної метаплазії. Пе:
ревагою методу є простота в застосуванні, можливість ви:
користання в амбулаторних умовах без спостереження
побічних ефектів.

Крім того, Гістофризер ефективно використовують для
видалення конділоматозних уражень [13, 19, 26].

У дослідженні, проведеному на базі Вінницького облас:
ного Центру планування сім’ї і медико:генетического кон:
сультування обласної клінічної лікарні ім. Пирогова (53
жінки з кондиломатозними ураженнями зовнішніх статевих
органів), продемонстровано вдосконалення комбінованих
схем лікування шляхом використання портативної аеро:
зольної кріохірургічної системи Гістофризер, що призводить
до клінічної регресії вогнищ ВПЧ у 92% пацієнток, і є до:
стовірно вищім, ніж у групі пацієнток, яким проводилася
хімічна деструкція вогнищ. Відповідно, менша кількість
жінок вимагала повторних маніпуляцій з видалення конди:
ламатозных уражень. Даний метод лікування зарекоменду:
вав себе в амбулаторно:поліклінічній практиці як ефектив:
ний, надійний і економічно вигідний [13]. Означене
дослідження підкреслює безпечність та ефективність вико:
ристання Гістофризера при маніпуляціях на шкірі та слизо:
вих оболонках.

Своєчасне лікування доброякісних та передракових
станів шийки матки дає змогу попередити перехід передра:
кового стану в онкологічний процес, зберегти репродуктив:
ну функцію жінки. Для досягнення кращих результатів ліку:
вання, профілактики рецидивів захворювання потрібно вра:
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ховувати етіопатогенетичні механізми розвитку пато:
логічного процесу.

Слід відзначити переваги застосування кріотерапії, яка є
ефективним, безпечним та безболісним способом лікування
та методом вибору для молодих жінок та тих, що не наро:
джували, оскільки сприяє глибокій деструкції вогнища, не
спричинює деформації шийки матки. Портативна аерозоль:
на кріохірургічна система Гістофризер відкриває можли:
вості кріохірургії для кожного лікаря і є сучасним і еко:
номічним заходом терапії доброякісних утворень на шкірі та
слизових оболонок із мінімальним ризиком порушення ела:
стичності тканин.

Лечение доброкачественной и предраковой

патологии шейки матки – обзор современных

возможностей.

Ю.П. Вдовиченко, Е.Н. Гопчук

В статье приведена информация по проблеме лечения доброкаче:
ственных и предракових процессов шейки матки, которая являет:
ся актуальной в аспекте онкопрофилактики. Отображены совре:
менные этиопатогенетические и лечебные направления. Среди
эффективных малоинвазивных терапевтических мероприятий
проиллюстрировано применение портативной криохирургичес:
кой системы Гистофризер.
Ключевые слова: патология шейки матки, портативная криохи�
рургическая система Гистофризер, криодеструкция, лечение.

Treatment of cervical intraepithelial neoplasia – the

review of modern possibilities

Y. Vdovichenko, O. Gopchuk 

In the article information is resulted on issue of treatment of cervical
intraepithelial neoplasia which is aqute in the aspect of oncological
prophylaxis. Modern ethiological and pathogenetical aspects and
medical directions are represented. Among effective littleinvasion
therapeutic measures application of the portable cryosurgical system
of Gistofrizer is illustrated.
Key words: cervical intraepithelial neoplasia, portable cryosurgical sys�
tem of Gistofrizer, cryolysis, treatment.
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Изучено влияние фитопрепарата Ассаликс («Бионорика»,
Германия) в комплексном лечении дисменореи у женщин с
диффузными дисгормональными заболеваниями молочных
желез (ДДЗМЖ). Обследованы 50 женщин, 25 из них в
комплексную терапию был включен фитопрепарат Асса-
ликс. У женщин с болевым синдромом на фоне ДДЗМЖ
наблюдались повышение числа лейкоцитов в периферичес-
кой крови, СОЭ, ЧСС и температуры тела. Использование
Ассаликса позволило достичь желаемого клинического эф-
фекта и при этом снизить дополнительную фармакологиче-
скую нагрузку на организм женщины. Таким образом, кро-
ме прямого действия, обусловленного возможным влияни-
ем препарата на массивную индукцию апоптоза опухоле-
вых клеток, блокирование ЦОГ-2 в таком случае способно
уменьшать неконтролируемую пролиферацию клеток. 
Ключевые слова: женщины, молочная железа, дисгормональ�
ные заболевания, дисменорея, боль, нестероидные противо�
воспалительные средства.

В возникновении и развитии дисгормональных заболева:
ний молочной железы у женщин большое значение имеет

нормализация состояния гипоталамо:гипофизарно:яичнико:
вой системы. Это служит основой для понимания и адекват:
ного применения терапии доброкачественных диффузных за:
болеваний МЖ с индивидуальным подходом и учетом патоге:
нетических форм заболевания, являясь основой для патогене:
тического лечения доброкачественных заболеваний МЖ. В
комплексной программе лечения мастопатий традиционно
используются гормональные средства, в частности гестагены.
По данным многочисленных исследований выявлено, что па:
тологическое повышение уровня пролактина играет особую
роль в патогенезе многих дисгормональных состояний, в том
числе мастопатии. Степень выраженности этих нарушений
пропорциональна степени повышения пролактина. В послед:
ние годы для лечения эндокринных расстройств все шире
применяют средства растительного происхождения. К таким
препаратам, как свидетельствуют данные многих исследова:
ний и наш собственный опыт, относится растительный допа:
миномиметик Мастодинон («Бионорика», Германия). Масто:
динон действует не только на процессы в молочной железе, но
и опосредованно оказывает нормализующее влияние при на:
рушениях менструальной функции через гормональную регу:
ляцию яичникового стероидогенеза.

Но в свете современных представлений мы обратили
внимание на использование нестероидных противовоспали:
тельных средств (НПВС) для купирования болевого синд:
рома при мастопатии, дисменорее. НПВС также перспектив:
ны у пациенток с гиперпластическими процессами, в том
числе доброкачественными – диффузными дисгормональ:
ными заболеваниями молочных желез (ДДЗМЖ). Остано:
вимся на этом подробнее.

Немаловажное место в лечебных назначениях врача зани:
мают лекарственные препараты, способные оказывать проти:
вовоспалительное и анальгетическое действие. С этой целью

часто применяются НПВС. В практике гинеколога необходи:
мость их использования возникает для купирования острого
воспалительного процесса в органах малого таза, боли различ:
ного происхождения, в том числе при периоперационном
обезболивании [3], дисменорее, сопутствующей боли в суста:
вах, поясничном, шейном отделах позвоночника. 

С патофизиологических позиций, в механизме развития
боли и воспаления важное место занимают простагландины.
Они вызывают локальное расширение сосудов, отек, экссу:
дацию, миграцию лейкоцитов, сенсибилизируют рецепторы
к медиаторам боли (гистамину, брадикинину), понижая по:
рог болевой чувствительности [1].

Точками приложения НПВС является ингибирование
циклооксигеназы (ЦОГ) – ключевого фермента синтеза про:
стагландинов из арахидоновой кислоты, имеющего два изо:
фермента : ЦОГ:1, ЦОГ:2. ЦОГ:1 постоянно присутствует во
многих тканях, синтезирующих простагландины, обеспечи:
вая цитопротекцию слизистой оболочки пищеварительного
тракта, сосудистый гомеостаз и работу почек. ЦОГ:2 выраба:
тывается только в очаге воспаления, приводя к избыточному
образованию простагландинов провоспалительной активнос:
ти [2]. Таким образом, лекарственные средства, подавляю:
щие активность ЦОГ:1, чаще нарушают функционирование
гастроинтестинального тракта, почек, системы крови.

У пациентов, нуждающихся в длительном лечении, у лиц
пожилого возраста и у пациентов с риском развития желу:
дочно:кишечных осложнений необходимо использовать
препараты, которые хорошо переносятся.

Одним из основных показаний применения НПВС явля:
ется купирование болевого синдрома при дисменорее, свя:
занного с повышением тонуса матки вследствие гиперпро:
дукции простагландина F2α. Менее известен механизм проти:
воопухолевого действия НПВС. Так как лечение НПВС при:
водит к массивной индукции апоптоза опухолевых клеток
[6], то применение этой группы препаратов перспективно у
пациенток с гиперпластическими процессами, в том числе
доброкачественными – ДДЗМЖ. Поскольку ранняя экспрес:
сия ЦОГ:2 характерна для разных форм рака, в том числе ра:
ка молочной железы [4], блокирование ЦОГ:2 в таком случае
способно уменьшать неконтролируемую пролиферацию кле:
ток [5], т.е. у пациенток с узловыми формами мастопатии це:
лесообразным является использование именно ингибиторов
ЦОГ в комплексной программе терапии боли при дисмено:
рее. Чтобы предупредить возможные осложнения лечения
синтетическими НПВС, особенно в случае их длительного
назначения, мы обратили внимание на существующие на
рынке растительные препараты с противовоспалительной и
анальгетической активностью, в частности нас заинтересовал
другой препарат компании «Бионорика» – Ассаликс.

Таким образом, целью работы явилось исследование
анальгетической активности и эффективности ингибиции
ЦОГ фитопрепарата Ассаликс («Бионорика», Германия)
для терапии болевого синдрома при дисменорее у пациенток
с ДДЗМЖ.

Íåãîðìîíàëüíàÿ òåðàïèÿ äèñìåíîðåè
è ïðîôèëàêòèêà ïðîëèôåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ
â ìîëî÷íîé æåëåçå
Н.С. Луценко, Л.Р. Гераскина, И.А. Евтерева, Ю.А. Демянко*

Запорожская медицинская академия последипломного образования, кафедра акушерства и гинекологии
*Клинический родильный дом № 3, г. Запорожье
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось на базе клинического ро:
дильного дома № 3 г. Запорожье. Под наблюдением нахо:
дились 50 женщин в возрасте от 45 до 55 лет (средний воз:
раст – 47 лет 9 мес). Составлено 2 группы наблюдения по
25 пациенток в каждой: 1:я группа – женщины с дисмено:
реей, болевым синдромом, ДДЗМЖ, получающие Асса:
ликс, и 2:я группа – женщины с дисменореей, болевым син:
дромом и ДДЗМЖ, получающие неселективные ингибито:
ры ЦОГ (ибупрофен и др.). Дополнительная терапия не на�
значалась с целью верификации полученных результатов по
влиянию Ассаликса, сравнения селективности Ассаликса и
неселективного ибупрофена.

Для коррекции болевого синдрома при дисменорее у па:
циенток с ДДЗМЖ 1:й группы использовался препарат Ас:
саликс («Бионорика», Германия). В его состав входят: сухой
экстракт коры ивы со стандартизированным минимальным
содержанием салицина, метаболизирующегося в организме
до терапевтически активной салициловой кислоты. В отли:
чие от ацетилсалициловой кислоты салицин в коре ивы со:
держится первоначально в форме неактивных гликозидов –
природной пролекарственной смеси. Поэтому он не оказы:
вает такого нежелательного побочного действия, как ацетил:
салициловая кислота, влияя, однако, на процесс воспаления
и связанной с ним боли. Доза и особенности приема Асса:
ликса: по 1:2 драже 2 раза в сутки (предпочтительно утром и
вечером) перед едой в течение 5–7 дней.

Полученные результаты обрабатывали методом вариа:
ционной статистики с помощью непараметрического крите:
рия U Вилкоксона–Манна–Уитни. В процессе обработки
использовался персональный компьютер с привлечением
пакета программ «Microsoft Excel». 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В ходе терапии у всех 50 пациенток отчетливо наблюда:
ли уменьшение или исчезновение болевого синдрома, что
коррелировало с данными лабораторных исследований.
Клиническими признаками эффективности исследуемого
фитопрепарата Ассаликс были нормализация общего состо:

яния женщин, уменьшение интенсивности болевого синдро:
ма и отсутствие желудочно:кишечных осложнений. Клини:
ческие эффекты сопровождались нормализацией общего ко:
личества лейкоцитов и замедлением СОЭ. Показатели гемо:
глобина, эритроцитов, тромбоцитов у всех пациенток были в
пределах нормы (табл. 1, 2).

Уже к 5:му дню лечения у 13 пациенток отсутствовала
болезненность молочных желез, у 12 пациенток уменьши:
лась интенсивность болевого синдрома и у всех без исключе:
ния женщин из 1:й группы снизилась температура тела,
улучшилось общее состояние. 

В группе пациенток, которые с целью купирования боле:
вого синдрома получали неселективные ингибиторы ЦОГ,
лечение сопровождалось побочными эффектами со стороны
пищеварительного тракта разной степени выраженности
(табл. 3, 4).

Болезненность молочных желез, их нагрубание, особен:
но в конце 2:й фазы менструального цикла, были превалиру:
ющими жалобами. Стоит отметить, что при применении те:
рапии у пациенток обеих групп болезненность молочных же:
лез постепенно угасла, что объясняется влиянием антипро:
стагландинов.

Патология молочных желез, подтвержденная УЗИ, уста:
новлена у 19 (76%) пациенток 1:й группы и у 16 (64%) пациен:
ток – 2:й и была представлена следующими изменениями: уме:
ренная и выраженная дуктэктазия в околососковой зоне или во
всех квадрантах; единичные или множественные кистозные об:
разования в молочных железах размерами 0,3–1,4 см. 

Использование Ассаликса значительно снизило допол:
нительную фармакологическую нагрузку на организм жен:
щины с патологией органов репродуктивной системы и по:
зволило избежать назначения гормональных препаратов, к
которым у многих есть противопоказания и/или психологи:
ческая предубежденность. 

Поскольку известно, что опухолевые мутации у предрас:
положенных индивидуумов тесно связаны с развитием рака
молочной железы, то естественно, что предотвращение мути:
рующего влияния простагландинов будет способствовать
снижению риска развития опухоли. Кроме прямого действия,
ингибиторы ЦОГ могут влиять на массивную индукцию

Òàáëèöà 1
Äèíàìèêà êëèíèêî-ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé ó ïàöèåíòîê 1-é êëèíè÷åñêîé ãðóïïû (ñ Àññàëèêñîì)

Показатели До лечения  n=25 5�й день лечения,  n=25 10�й день лечения,  n=25

Общий анализ крови

Эритроциты, х 1012г/л 4,27±0,21 4,23±0,21 4,3±0,19

Гемоглобин, г/л 112±3,1 114±2,9 117±3,1

Лейкоциты, х 109г/л 10,4±1,9 7,7±1,6 5,37±1,7

Тромбоциты, х 109г/л 224±13,1 236±12,9 237±12,4

СОЭ, мм/ч 17,5±1,9 8,7±1,0 5,3±1,7

ЧСС, в 1 мин 96,6±1,9 82,6±2,5 76,2±2,1

Температура тела, С° 37,5±1,9 36,9±1,4 36,5±1,7

Òàáëèöà 2
Äèíàìèêà êëèíè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ó ïàöèåíòîê 1-é êëèíè÷åñêîé ãðóïïû

Показатели До лечения  n=25 (%) 5�й день лечения,  n=25 (%) 10�й день лечения,  n=25 (%)

Болезненность и отек молочных желез

отсутствуют – 12 (48) 25 (100)

слабо выражены 3 (12) 13 (52) –

сильные 22 (88) – –

Желудочно1кишечные симптомы – – –



82 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

Â Ï Î Ì Î Ù Ü  Ï Ð À Ê Ò È × Å Ñ Ê Î Ì Ó  Â Ð À × Ó

апоптоза опухолевых клеток, т.е. логично предположить, что
блокирование ЦОГ:2 в данном случае будет способствовать
уменьшению неконтролируемой пролиферации клеток. 

Таким образом, мы предполагаем, что использование
фитопрепарата Ассаликс, как препарата выбора в лечении
болевого синдрома у женщин с дисменореей и ДДЗМЖ по:
зволяет не только купировать явления болевого синдрома в
молочных железах и органах малого таза, но и проводить
опосредованную профилактику прогрессирования пролифе:
ративных процессов в молочных железах.

ВЫВОДЫ

1. У женщин с диффузными дисгормональными заболе:
ваниями молочных желез болевой синдром сопровождается
повышением числа лейкоцитов в периферической крови,
СОЭ, ЧСС, температуры тела.

2. Использование фитопрепарата Ассаликс («Бионори:
ка», Германия) позволяет не только получить хороший кли:
нический эффект, но и значительно снизить дополнительную
фармакологическую нагрузку, а следовательно – количество
осложнений и побочных эффектов на организм женщины.

3. По нашему мнению, фитопрепарат Ассаликс как препа:
рат выбора при лечении болевого синдрома у женщин с дис:
менореей и ДДЗМЖ позволяет не только купировать явле:
ния болевого синдрома в молочных железах и органах малого
таза, но и проводить опосредованную профилактику прогрес:
сирования пролиферативных процессов в молочных железах.

Негормональна терапія дисменореї і

профілактика проліферативних процесів у

молочній залозі

Н.С. Луценко, Л.Р. Гераскіна, І.А. Євтерева,

Ю.А. Демянко

Вивчено вплив фітопрепарату Ассалікс («Біонорика», Німеччи:
на) у комплексному лікуванні дисменореї в жінок із дифузними
дисгормональними захворюваннями молочних залоз (ДДЗМЗ).
Обстежено 50 жінок, у 25 з них у комплексну терапію було вклю:
чено фітопрепарат Ассалікс. У жінок з больовим синдромом на
фоні ДДЗМЗ спостерігалося підвищення числа лейкоцитів у пе:
риферійній крові, ШОЕ, ЧСС і температури тіла. Застосування
Ассаліксу дозволило досягти бажаного клінічного ефекту і при

цьому знизити додаткове фармакологічне навантаження на ор:
ганізм жінки. Отже, крім прямої дії, зумовленої можливим впли:
вом препарату та масивну індукцію апоптозу пухлинних клітин,
блокування ЦОГ:2 у такому випадку здатне зменшити неконтро:
льовану проліферацію клітин.
Ключові слова: жінки, молочна залоза, дисгормональні захворю�
вання, дисменорея, біль, нестероїдні протизапальні засоби.

Nonhormonal dysmenorrhea therapy and prevention

of proliferative processes in the mammary gland 

Lutsenko N.S., Geraskina L.R., Evtereva I.A.,

Demyanko Yu.A

The effect of Assalix phytomedication («Bionorica», Germany) in the
complex treatment of dysmenorrhea at women with diffusive dishormon:
al diseases of the mammary glands (DDDMG) was studied. Examination
included 50 women and to the 25 of them in the complex therapy was
included Assalix phytopreparation. At women with pain syndrome sec:
ondary to the DDDMG were observed increase of the number of leuko:
cytes in peripheral blood, erythrocyte sedimentation rate, body tempera:
ture and cardiac rate. Use of Assalix achieve the desired clinical effect and
thus reduce the additional pharmacological stress on the female organism.
Thus, besides the direct effect due to the possible influence of the drug on
a massive induction of apoptosis of tumor cells, blocking of COX:2 in this
case is able to reduce the uncontrolled proliferation of cells. 
Key words: women, mammary gland, dishormonal disease, dysmenor�
rhea, pain, nonsteroidal anti�inflammatory drugs. 

ЛИТЕРАТУРА

Òàáëèöà 4
Äèíàìèêà êëèíè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ó ïàöèåíòîê 2-é êëèíè÷åñêîé ãðóïïû

Показатели До лечения, n=25 (%) 5�й день лечения, n=25 (%) 10�й день лечения, n=25 (%)

Болезненность и отек молочных желез

отсутствуют 1 7 (28) 25 (100)

слабо выражены 5 (20) 18 (72) 1

сильные 20 (80) 1 1

Желудочно1кишечные симптомы 1 4 (16) 7 (28)
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Показатели До лечения  n=25 5�й день лечения, n=25 10�й день лечения,  n=25

Общий анализ крови

Эритроциты, х 1012г/л 4,17±0,19 4,23±0,19 4,23±0,21

Гемоглобин, г/л 118±4,1 121±2,9 117±2,9

Лейкоциты, х 109г/л 11,4±0,9 6,7±1,2 6,37±1,7

Тромбоциты, х 109г/л 244±15,1 236±10,1 246±14,4

СОЭ, мм/ч 19,1±2,9 9,5±2,0 7,3±1,7

ЧСС, в 1 мин 95,6±1,7 88,6±1,7 78,8±1,4

Температура тела, С0 37,7±1,6 37,0±1,4 36,5±2,1
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У дослідженні розглянута проблема перебігу вагітності в
жінок після екстракорпорального запліднення (ЕКЗ).
Представлено дані про особливості перебігу та порушен-
ня, які виникають під час даних вагітностей, досліджені
гормональні зміни та зміни імунної системи в таких жінок. 
Ключові слова: перебіг вагітності та пологів після ЕКЗ,
стан імунної системи. 

Під час обговорення доцільності та небезпечності методу
ЕКЗ у центрі уваги завжди знаходиться проблема,

пов’язана з якістю здоров’я жінки та якістю здоров’я дітей,
народжених після ЕКЗ. Основними критеріями успіху в
цьому питанні є: зниження репродуктивних утрат, перина:
тальної захворюваності і смертності, а також відсоток вад
розвитку плодів та новонароджених. Представлені в літера:
турі дані свідчать про те, що питома вага жінок, які за:
вагітніли після ЕКЗ, збільшується, тому проблема стає
особливо актуальною.

Згідно з даними Міжнародного реєстру результатів
лікування безплідності методами допоміжних репродукцій,
тільки 65% вагітностей закінчуються народженням живих
дітей, за даними звіту Всесвітнього конгресу WCFS, спри:
ятливі наслідки вагітності після ЕКЗ були в 73,1% ви:
падків, за даними українських учених [1, 2], тільки 62% цих
вагітностей закінчилися пологами, в європейських країнах
цей показник коливається від 65,7% (Німеччина) до 79,8%
(Бельгія) [7, 8].

З огляду на сукупність факторів, пов’язаних з
етіологією та патогенезом безплідності, характером та три:
валістю лікування, віком, соматичним здоров’ям, особливо:
стями психоемоційного статусу та технології ЕКЗ, без:
умовно, пацієнтки після ЕКЗ належать до групи високого
ризику з невиношування вагітності [5]. За даними літера:
тури [4–6], усі вагітні, які пройшли програму ЕКЗ, мали
хоча б один, а частіше кілька факторів, що ускладнюють пе:
ребіг вагітності та пологів. 

Природньо виникає питання про особливості перебігу
вагітності та пологів у жінок після запліднення in vitro. 

Як зазначають С.І. Жук та співавтори [3], можна
виділити наступні особливості перебігу вагітності в
пацієнток після ЕКЗ: високий відсоток невиношування –
до 30–44% (порівняно з популяцією 10–20%), яке частіше
виникає в ранні терміни; ранні терміни розвитку НЛФ
(однієї з головних причин невиношування в I триместрі);
висока частота передчасних пологів (від 19,4 до 37,6%); пе:
ревага імунологічних механізмів переривання вагітності;
наявність тривалого стресу; характерні зміни коагулограми
з розвитком тромбофіличних станів. Крім цього, одним з

основних недоліків методу ЕКЗ є високий відсоток бага:
топлідних вагітностей; це пояснюється тим, що, як прави:
ло, жінці переносять більше одного ембріона для підвищен:
ня вірогідності настання вагітності [6]. 

Опираючись на сучасні концепції про те, що основною
причиною ускладненого перебігу вагітності та пологів є по:
рушення стану фетоплацентарного комплексу, а також не:
адекватна імунна відповідь організму матері на вагітність [3,
4, 5], у рамках нашого дослідження було проаналізовано
особливість гормонального статусу фетоплацентарного ком:
плексу та імунної відповіді в 100 жінок після ЕКЗ. Конт:
рольна група – 50 жінок, які завагітніли самостійно. Вік
вагітних коливався від 22 до 45 років. Середній вік пацієнток
після ЕКЗ становив 34,2±4,2 року, жінок із самостійною
вагітністю – 30,1±3,9 року; із них віком від 26 до 35 років бу:
ло 78% після ЕКЗ та 70% – з вагітністю, що настала са:
мостійно.

У жінок після ЕКЗ нами були проаналізовані такі фак:
тори, як тривалість безплідності та імовірні її причини. 

Тривалість безплідності коливалась від 3 до 15 років і в
середньому становила 7,2±0,8 року. При цьому найчастіше
вона становила від 5до10 років – у 61 (61%) жінки, від 2 до
5 років і більше 10 років була приблизно однаковою – у
21 (21%) та 18 (18%) випадків.

Первинна безплідність була діагностована в 68 випад:
ках(68%), вторинна – у 32 (32%). Переважали жінки з труб:
но:перитонеальними факторами безплідності – 43 (43%) та
чоловічим фактором – 27 (27%). Розподіл жінок після ЕКЗ
залежно від етіологічного фактора безплідності представ:
лений у табл. 1. 

Обтяжений гінекологічний анамнез нами встановлено у
82 (82%) пацієнток після ЕКЗ. Щодо гінекологічного анам:
незу жінок, які завагітніли самостійно, то він був обтяже:
ний лише в 14 (28%). Екстрагенітальна патологія була ви:
явлена в 59 жінок після ЕКЗ та в 14 – що завагітніли са:
мостійно. Жінки з декомпенсованими формами екстра:
генітальної патології із дослідження були виключені.
Найбільш часто в жінок після ЕКЗ спостерігались вегето:
судинна дистонія – у 35 (35%), патологія щитоподібної за:
лози – у 22 (22%), захворювання травного тракту – у
17 (17%). 

Щодо аналізу перебігу вагітності, то незважаючи на за:
стосування терапії, спрямованої на її збереження, не всі
вагітності після ЕКЗ закінчилися народженням дитини:
мимовільні викидні відбулись у 13 (13%) жінок, із них у I
триместрі – у 9 (9%), у II триместрі – у 4 (4%). З жінок, які
завагітніли самостійно, мимовільні аборти стались у
3 (3%). Завмерлу вагітність було діагностовано в 6 (6%)

Ñòàí ãîðìîíàëüíîãî ãîìåîñòàçó òà ³ìóííî¿
ñèñòåìè â æ³íîê ï³ñëÿ âèêîðèñòàííÿ
äîïîì³æíèõ ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é
А.В. Левицька

Клініка «Ісіда», м. Київ; Українська військово-медична академія, кафедра військової хірургії 

Причини

безплідності

Трубно�перитонеальний

фактор

Ендокринний

фактор

Чоловічий

фактор

Ідіопатична

форма

Поєднана

форма

Жінки після ЕКЗ
(n=100)

43 (43) 18 (18) 27 (27) 3 (3) 9 (9)

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë æ³íîê ï³ñëÿ ÅÊÇ çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðà áåçïë³äíîñò³, àáñ. ÷èñëî (%)
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жінок після ЕКЗ та в 1 – із самостійною вагітністю.
Частіше вагітність переривалася в 5–6 тиж. 

Ектопічна вагітність виникала тільки в групі жінок
після ЕКЗ – у 2 (2%) випадках. Багатоплідна вагітність
спостерігалась у 29 (29%) жінок після ЕКЗ та у 1 – із са:
мостійною вагітністю. 

Аналіз перебігу І триместру вагітності свідчить про ви:
соку питому вагу таких ускладнень, як загроза перериван:
ня вагітності, яка спостерігалась у 47 (59,5%) жінок після
ЕКЗ; у жінок із самостійною вагітністю – у 17,4%. Ранній
гестоз ускладнив вагітність у 27% жінок після ЕКЗ та у
22%, які завагітніли самостійно.

Під час клінічної оцінки перебігу II та ІІІ триместрів
вагітності у жінок після ЕКЗ також звертає на себе увагу
висока питома вага ускладнень: істміко:цервікальну недо:
статність виявлено у 16 жінок, що становило 20,2%. Загро:
за передчасних пологів спостерігалась у 42 (53,2%) жінок;
пізній гестоз – у 25 (31,6%); у 2 (2,5%) пацієнток гестоз був
тяжкого ступеня. Плацентарна недостатність виявлена у
29,1% жінок після ЕКЗ та в 5 (10,8%) жінок, що завагітніли
самостійно. Відносна кількість анемії суттєво не відрізня:
лась: у 24% у жінок після ЕКЗ та 17,3% жінок із са:
мостійною вагітністю. За аномалії прикріплення плаценти
ми вважали як передлежання плаценти, так і низьку пла:
центацію, яка спостерігалась у 9 (11,4%) жінок після ЕКЗ
та в 1 (2,2%) – із самостійною вагітністю. Передлежання
плаценти було діагностовано лише в 1 жінки після ЕКЗ. 

Пологами закінчилася вагітність у 79 (79%) жінок після
ЕКЗ із 100 та у 46 (92%) із 50 жінок, які завагітніли са:
мостійно. 

Достовірно частіше (р<0,05) передчасні пологи відбу:
валися в групі жінок після ЕКЗ – 22,8%; у групі жінок, які
завагітніли самостійно, передчасно народили 3 (6,5%). Це,
безумовно, може бути пов’язано з високим відсотком бага:
топлідних вагітностей у групі жінок після ЕКЗ, при яких
передчасні пологи відбулися в 66,6%(12 жінок). 

З огляду на те, що запліднення шляхом допоміжних реп:
родуктивних технологій є показанням для розродження шля:
хом операції кесарева розтину, розродження в таких жінок в
основному проводили шляхом планової операції кесарева
розтину. Самостійними пологами закінчилися лише 9 (11,4%)
вагітностей, іншим пацієнтам була виконана операція кесаре:
ва розтину, що становило 88,6% (70 жінок). Із них 26 (37,1%)
жінкам операція була виконана в ургентному порядку з при:
воду: передчасного відходження навколоплодових вод – у
21 (26,5%), дистресу плода під час пологів – в 1 (1,4%), нарос:
тання тяжкості гестозу – у 2 (2,8%), клінічно вузького таза – в
1, передчасного відшарування нормально розташованої пла:
центи – в 1.

Усього в групі жінок після ЕКЗ народилося 105 немов:
лят, із них недоношеними 30 (28,6%). У 24–32 тиж, тобто
глибоконедоношенними, народилися 19 немовлят, із них 16
від багатоплідної вагітності. 

Кількісний аналіз рівня гормонів у крові проводили ме:
тодом твердофазного імуноферментного аналізу (ELISA),
сандвіч:типу з використанням наборів Placental Lactogen
Diagnostic Kit HPL EIA KIT (BCM:Diagnostics,США),

ІФА:набору 449:3700Ultra:Sensitive Unconjugated Estriol
(DSL:10:3700) (Diagnostic Systems Laboratories,США),
«Стероид ИФА:кортизол» (Санкт:Петербург, Росія).

Ураховуючи те, що всі жінки після ЕКЗ до 12 тиж
вагітності отримують гормональну підтримку, рівень гор:
монів вивчали лише в II та III триместрах. Результати вив:
чення рівня гормонів фетоплацентарного комплексу в
крові обстежених жінок у II та III триместрах представлено
в табл. 2.

У групі жінок з вагітністю, що настала самостійно,
рівень прогестерону становив 147,4±23,78 нмоль/л у II три:
местрі, поступово зростаючи зі збільшенням терміну гес:
тації до 286,7±6,42 нмоль/л у III триместрі. У жінок після
ЕКЗ у ІІ триместрі виявлено вірогідно нижчий рівень про:
гестерону – 93,4±14,36 нмоль/л, ніж у жінок з самостійною
вагітністю. Проте загальна динаміка зростання рівня дано:
го гормону зберігалась і не мала достовірної різниці
(р>0,05) від групи жінок, які завагітніли самостійно, у III
триместрі – 221,7±9,67 нмоль/л (мал. 1). 

З огляду на те, що синтез естрогенів відбувається як у
плаценті, так і в організмі плода, визначення їх рівня
свідчить про функціональний стан системи мати–плацен:
та–плід. Під час дослідження нами вивчено концентрацію
естріолу в сироватці крові жінок досліджуваних груп. 

У групі жінок після ЕКЗ у ІІ триместрі рівень естріолу
становив 28,7±3,32 нмоль/л, у ІІІ триместрі –
52,3±3,66 нмоль/л. У жінок, що завагітніли самостійно,
концентрація естріолу в II триместрі становила
35,8±4,27 нмоль/л, у III триместрі – 59,4±12,23 нмоль/л
(мал. 2).

Òàáëèöÿ 2
Ð³âåíü ãîðìîí³â ôåòîïëàöåíòàðíîãî êîìïëåêñó ó æ³íîê äîñë³äæóâàíèõ ãðóï

Рівні гормонів
Жінки після ЕКЗ (n=79) Жінки, які завагітніли самостійно (n=46)

II триместр III триместр II триместр III триместр

Прогестерон, нмоль/л 93,4±14,36 221,7±9,67 147,4±23,78 286,7±9,67

Естріол, нмоль/л 28,7±3,32 52,3±3,66 35,8±4,27 59,4±12,33

Плацентарний лактоген, мг/л 3,1±2,7 6,7±4,6 4,6±3,6 8,9±5,4

0

50

100

150

200

250

300

Жінки, які завагітніли самостійно

Жінки після ЕКЗ

III триместрII триместр

93,4

147,4

221,7

286,7

нмоль/л

Ìàë. 1. Ð³âåíü ïðîãåñòåðîíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ æ³íîê
äîñë³äæóâàíèõ ãðóï
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Ще одним гормоном, який має значну діагностичну
цінність для визначення функції системи мати–плацен:
та–плід у другій половині вагітності, є плацентарний лакто:
ген. У жінок, які самостійно завагітніли, його рівень зростав
від 4,6±3,6 мг/л у ІІ триместрі до 8,9±5,4 мг/л – в III три:
местрі. У жінок після ЕКЗ також зберігалася динаміка зрос:
тання його концентрації, але показники були нижчими, ніж
у жінок, які завагітніли самостійно. Так, рівень плацентарно:
го лактогену в крові жінок після ЕКЗ становив 3,1±2,7 мг/л
у II триместрі і 6,7±4,6 мг/л – у III триместрі (мал. 3).

Імунологічне дослідження виконували методом три:
кольорової проточної цитометрії з використанням моно:
клональних антитіл фірми Becton:Dickinson (США) на
проточному цитофлуориметрі FACScan з використанням
програмного забезпечення FACScan Research Software
(Becton:Dickinson,США). Оцінювали характеристики та:
ких показників імунограми: наявність і активність імун:
них клітин (CD – Cluster of Differentiation), їх абсолютні
значення і співвідношення різних видів субпопуляцій –
лейкоцити, Т:лімфоцити:хелпери (CD3+ CD 4+), Т:
лімфоцити:цитотоксики (CD3+ CD8+), CD4+/ CD 8+ –
імунорегуляторний індекс (IRI), співвідношення про:
дукції цитокінів лімфоцитами:хелперами –
CXCR3+/CXCR4+ (Th1/Th2), природні кілери (NK:
клітини) – CD 3: CD56+. 

Під час загального аналізу показників імунограми вияв:
лено, що в 33 (33%) жінок після ЕКЗ та лише у 5 (10%) – із
самостійною вагітністю були зміни імунітету, що характери:
зують неадекватну відповідь материнського організму на роз:
виток плода та вказують на порушення імунологічної толе:
рантності матері до елементів фетоплацентарного комплексу.

Особливості показників імунної системи в обстежених
жінок представлено в табл. 3. 

Як видно з даних табл. 3, у жінок після ЕКЗ середні аб:
солютні значення Т:клітин та їх різновидів CD4+ і CD8+
були дещо вищими, ніж у жінок, які завагітніли самостійно,
що можна пояснити більшим відсотком жінок, які мали по:
рушення імунологічних показників. Вірогідно вищим
(р<0,05) було також значення IRI, що характеризує більш
пізню перебудову імунної системи: у жінок після ЕКЗ –
2,49, а у жінок, що завагітніли самостійно, – 2,19.

У механізмах активації цитотоксичних Т:лімфо:
цитів(CD3+, CD8+) у жінок після ЕКЗ виявлено такі зако:
номірності: зрушення в бік Th1:імунної відповіді
(співвідношення Th1/Th2), яка чинить антагоністичну дію
стосовно вагітності і сприяє аборту. Так, співвідношення
Th1/Th2 у жінок після ЕКЗ було достовірно вище – 1,06,
ніж у жінок, що завагітніли самостійно, – 0,7. 

Відомо, що в разі переважання Th1:імунної відповіді час:
то порушуються рівень і характеристика природних кілерів

0

10

20

30

40

50

60

Жінки, які завагітніли самостійно

Жінки після ЕКЗ

III триместрII триместр

нмоль/л

28,7

35,8

52,3

59,4

Ìàë. 2. Ð³âåíü åñòð³îëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ æ³íîê
äîñë³äæóâàíèõ ãðóï

0

2

4

6

8

10

Жінки, які завагітніли самостійно

Жінки після ЕКЗ

III триместрII триместр

мг/л

3,1

4,6

6,7

8,9

Ìàë. 3. Ð³âåíü ïëàöåíòàðíîãî ëàêòîãåíó â ñèðîâàòö³ êðîâ³
æ³íîê äîñë³äæóâàíèõ ãðóï

Показники
Жінки після ЕКЗ (n=100) Жінки, які завагітніли самостійно (n=50)

Абс. число % Абс. число %

Лейкоцити 8775 221 1 8026 307 1

Т1хелпери (CD 3+ CD 4+) 1547 470 45,28 1014 312 54,89

T1цитотоксики (CD 3+ CD8+) 621 203 18,61 438 152 23,69

Th/Ts Ratio (IRI) 1 2,49 1 2,19

Th 1 /Th 2 1 1,06 1 0,7

NK1клітини (CD 31 CD 56+) 1 22,76 1 6,17

Òàáëèöÿ 3
Ïîêàçíèêè ³ìóííî¿ ñèñòåìè â îáñòåæåíèõ æ³íîê
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(NK:клітин). В обстежених жінок після ЕКЗ кількість та
функціональна активність NK:клітин була вищою (22,76%),
ніж у групі жінок, що завагітніли самостійно (6,17%), в яких
достатня супресія NK:клітинної активності лімфоцитів ма:
тері сприяє дозріванню плода як алотрансплантата. В
11 (11%) жінок після ЕКЗ кількість та активність NK:клітин
була близька до показників у невагітних жінок, що свідчить
про порушення механізмів фізіологічної імуносупрессії. 

Отже, визначення гормонального та імунного стану в жінок
після ЕКЗ дозволить прогнозувати та в подальшому адекватно
коригувати стани, які ускладнюють перебіг вагітності та по:
логів, і суттєво покращити перинатальні наслідки.

Підсумовуючи результати нашого дослідження, зробле:
но такі висновки. 

1. Перебіг вагітності і пологів у жінок після ЕКЗ має
певні особливості: високу частоту ускладнень й оператив:
ного розродження. 

2. Клінічний перебіг вагітності в жінок після ЕКЗ най:
частіше ускладнювався загрозою її переривання та плацен:
тарною недостатністю, що збігалося з гормональними по:
рушеннями: зниженням загального рівня гормонів фето:
плацентарного комплексу зі збереженням динаміки їх зро:
стання по триместрах та неадекватною імунною відповіддю
з активацією цитотоксичних механізмів. 

Состояние гормонального гомеостаза и

иммунной системы у женщин после применения

вспомогательных репродуктивних технологий

А.В. Левицкая 

В исследовании рассмотрены проблемы, возникающие во время
беременности у женщин после экстракорпорального оплодотво:
рения (ЭКО). Представлены сведения об особенностях течения
данных беременностей, исследованы гормональные изменения, а
также изменения в иммунной системе у таких пациенток. 
Ключевые слова: течение беременности и родов после ЭКО, со�
стояние иммунной системы.

The state of hormonal factors and immunity sys�

tem in women after in vitro fertilization

A.V. Levitskaya

The problem of courses and outcome of pregnancy and delivery in
women after in vitro fertilization is considered in this research. The
information about the courses and outcome of these pregnancies are
given. Hormonal factors and immunity system during these preg:
nancies is investigated. 
Key word: pregnancy and delivery after IVF, the state of immunity
system. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

ДЕТСКАЯ ХУДОБА ПРИВОДИТ К РАКУ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 

Худые девочки находятся в
зоне высокого риска для раз1
вития рака молочной железы.
Ученые показали связь между
худобой в семилетнем возрас1
те и вероятностью развития
онкологического заболевания
в будущем.

Джингмей Ли работала со1
вместно командой ученые из
Каролинского института (Шве1
ция), изучая соотношение
между размерами тела в дет1
стве и особенностями опухо1
лей среди 2.818 пациенток с
раком молочной железы и
3.111 женщиной из контроль1
ной группы. По ее словам:

"Крупное тело в семилетнем
возрасте связано со снижени1
ем риска рака в период после
менопаузы. Хотя риск также
связан с другими известными
факторами риска, такими как
возраст первой менструации,
индекс массы тела и плотность
груди, но объемы тела остают1
ся существенным защитным
фактором". 

Объем тела также влиял на
особенности опухоли и статус
рецептора эстрогена, отмеча1
ет medstream.ru. Например,
чем крупнее была девочка, тем
ниже оказывалась вероятность
опухолей с отрицательным ре1

цептором, которые трудно ле1
чить. Ученые создали класси1
фикацию размеров тела от од1
ного до девяти. Женщины оце1
нивали себя в семилетнем воз1
расте самостоятельно. 

Ранее считалось, что боль1
шой вес при рождении и высо1
кий индекс массы тела повы1
шают вероятность заболева1
ний. Ученые так и не раскрыли
причину этого защитного эф1
фекта. Однако собираются ис1
пользовать детские фотогра1
фии для прогнозирования раз1
вития рака у женщин.

www.mignews.com
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Освещены современные взгляды на формирование ваги-
нальной экосистемы сразу после рождения девочки,
взаимосвязи иммунной и эндокринной систем в форми-
ровании микроэкологического здоровья новорожден-
ных и человеческой популяции в целом. Уделено внима-
ние бактериальному вагинозу как дисбиозу влагалища и
предложено патогенетическое лечение этой распростра-
ненной патологии.
Ключевые слова: влагалищный микробиоценоз, бактери�
альный вагиноз, иммунная защита, Тержинан.

В организме женщины одним из важных микроэкологи:
ческих локусов, играющих значительную роль в под:

держании в физиологической норме репродуктивного
тракта в частности и всего организма в целом, является
вагинальный биотоп, в котором обитает около 10% ауто:
флоры. Особенностью нормальной микрофлоры половых
путей у женщин является многообразие ее видового со:
става, представленного в течение всей жизни строгими и
факультативными анаэробными микроорганизмами и
значительно в меньшей степени – аэробными и микро:
аэрофильными.

Состав и свойства влагалищного микробиоценоза на:
ходятся в динамическом равновесии с общебиологически:
ми особенностями данного биотопа. Они взаимосвязаны с
анатомическим строением влагалища; гистологической
структурой его слизистой оболочки; спецификой локаль:
ного кровообращения, лимфооттока и иннервации; биоло:
гическими и химическими характеристиками влагалищ:
ного секрета; состоянием иммунной и эндокринной сис:
тем, общей микробиоты организма, а также экзогенными
воздействиями на организм женщины [4, 6, 15, 23].

Иммунная система половых путей является частью
общей иммунной системы слизистых оболочек, но отлича:
ется отсутствием высокоорганизованных вторичных лим:
фоидных узлов типа пейеровых бляшек и бронхоассоции:
рованной лимфоидной ткани. Слизистая оболочка поло:
вых органов обладает чувствительностью к стероидным
гормонам яичников, которые влияют на афферентное и
эфферентное звенья иммунного ответа. На иммунную за:
щиту от патогенов может влиять фаза менструального
цикла, в которой произошло инфицирование половых пу:
тей. Кроме того, в отделяемом из половых путей в разные
фазы менструального цикла наблюдается преобладание
IgG над IgA, которые доминируют в секретах слизистых
оболочек других органов [5, 6, 11, 15].

Одна из наиболее важных природных функций ваги:
нальной экосистемы заключается в формировании микро:
экологического здоровья новорожденных и человеческой
популяции в целом. Известно, что первыми микроорга:
низмами, контаминирующими плод после стерильного
внутриутробного развития, является микрофлора родо:
вых путей матери. Ранее состояние вагинального биоце:
ноза родильниц главным образом рассматривалось как ос:
новной фактор, воздействующий на процесс заселения

физиологической микрофлорой кишечника ребенка. Од:
нако при естественном течении родов происходит гаран:
тированная контаминация вагинальными микроорганиз:
мами не только пищеварительного тракта, но и ротовой
полости, верхних дыхательных путей, кожи, мочеполово:
го тракта. Микрофлора здоровой родильницы рациональ:
но дополняет несовершенные защитные факторы ново:
рожденного и предупреждает колонизацию агрессивной
микрофлорой не только естественных биотопов, но и сте:
рильных органов и систем [6, 15, 19].

Формирование вагинального биоценоза начинается
сразу после рождения девочки, и к концу первых суток
стерильное влагалище новорожденной заселяется мате:
ринской вагинальной микрофлорой. У здоровых ново:
рожденных во влагалищной экосистеме преобладает лак:
тофлора. Это обусловлено интранатальной передачей ак:
тивных индигенных бактерий от родильницы и наличием
в организме ребенка эстрогенов, полученных транспла:
центарно и индуцирующих синтез вагинальным эпители:
ем гликогена, который, в свою очередь, стимулирует рост
бактерий группы Doderlein (лактобациллы, бифидобакте:
рии, пропионовокислые бактерии). Через 3–4 нед после
рождения у девочек происходит полное метаболизирова:
ние материнских эстрогенов, снижается концентрация
гликогена во влагалище, рН влагалищного секрета по:
вышается до нейтральной или слабощелочной реакции.
Со 2:го месяца жизни и до начала пубертатного периода
(активации овариальной функции) происходит сниже:
ние общего количества микроорганизмов во влагалище
[6, 15, 20].

С момента активации функции яичников в связи с на:
коплением в организме девушек эстрогенов увеличивают:
ся толщина эпителия влагалища и концентрация гликоге:
на. На поверхности вагинальных эпителиоцитов повыша:
ется число рецепторных участков для адгезии лактобакте:
рий, которые вновь становятся доминирующими. Наблю:
дается стабильный сдвиг рН в кислую сторону – 3,8–4,5
[4, 6, 19, 23].

Эстрогензависимый механизм регуляции микробио:
ценоза влагалища у женщин репродуктивного возраста за:
висит от фазы менструального цикла: у здоровых женщин
эстрогены воздействуют на вагинальный эпителий в фол:
ликулиновую (пролиферативную) фазу, а прогестерон – в
лютеиновую (секреторную) фазу. Частота высеваемости и
количество строго анаэробных и большинства аэробных
представителей нормальной микрофлоры выше в проли:
феративную фазу. Поэтому наибольшую информацию о
количественном и качественном составе вагинальной ми:
крофлоры можно получить на 2–14:й дни менструального
цикла. Высокий риск дисбиоза влагалища наблюдается во
время менструации, так как происходят защелачивание
влагалищного секрета, уменьшение концентрации глико:
гена, а также снижение количества и активности индиген:
ной микрофлоры. Уровень лактобактерий при этом оста:
ется постоянным [4–6, 15].

Ýêîñèñòåìà âëàãàëèùà è ñîâðåìåííûå
ïîäõîäû ê ëå÷åíèþ áàêòåðèàëüíîãî âàãèíîçà
(êëèíè÷åñêàÿ ëåêöèÿ)
З.М. Дубоссарская, Ю.А. Дубоссарская, О.В. Андришина

Днепропетровская государственная медицинская академия
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При беременности у здоровых женщин значительно
повышается уровень гликогена, возрастает концентрация
лакто: и бифидобактерий, снижается количество потен:
циальных патогенов, что обеспечивает защиту плода от
перинатальных инфекций.

После родов у здоровых женщин на фоне травмирова:
ния родового канала наблюдаются снижение концентра:
ции гликогена и эстрогенов, повышение концентрации ус:
ловно:патогенной микрофлоры и снижение – лактобакте:
рий, что обусловливает высокий риск послеродовых ин:
фекций. Восстановление микробиоценоза влагалища про:
исходит к 6:й неделе после родов [4–6, 15].

При наступлении менопаузы снижается продукция эс:
трогенов, вагинальный эпителий истончается, снижается
концентрация гликогена и лактобактерий, доминирует ус:
ловно:патогенная микрофлора, рН влагалища повышает:
ся до 6,0 и более [4–6, 15].

Нормальная микрофлора влагалища определяется
следующими показателями: общее количество микроорга:
низмов в 1 мл влагалищного секрета составляет 108–109

колониеобразующих единиц (КОЕ), при этом анаэробов
– 105–108 КОЕ/мл, факультативных анаэробов –
103–105 КОЕ/мл; около 95–98% в норме составляют
Н2О2:продуцирующие лактобактерии в количестве
106–109 КОЕ/мл. Наиболее часто во влагалище определя:
ется около 20 видов разных микроорганизмов, составляю:
щих примерно 3–5% микроценоза влагалища, – стафило:
кокки, пептострептококки, кишечная палочка, энтерокок:
ки, протей, дрожжевые грибы, мобилункус, бактероиды и
др. [3, 6, 8, 15]. 

Защитные свойства бактерий группы Doderlein (лакто:
бациллы, бифидобактерии, пропионовокислые бактерии)
обусловлены:

• способностью продуцировать перекись водорода,
лизоцим и бактериоцины;

• созданием во влагалище кислой среды за счет молоч:
ной кислоты;

• конкуренцией с факультативной и транзиторной
микрофлорой за прилипание к эпителиальным клет:
кам влагалища;

• стимуляцией иммунной системы женского макроор:
ганизма.

Помимо защитной, влагалищная микрофлора выпол:
няет ферментативную и витаминообразующую функции
(синтез аскорбиновой кислоты, витаминов группы В и
др.), в связи с чем ее рассматривают как индикатор состо:
яния влагалища [3, 6, 8, 15, 20]. 

Термин «бактериальный вагиноз» (БВ) выделен в от:
дельную нозологическую форму в 1984 г. на I Междуна:
родном симпозиуме по вагинитам. В настоящее время БВ
не включен в МКБ:10 как отдельная нозологическая фор:
ма [3–6, 8].

Бактериальный вагиноз – инфекционное невоспали:
тельное заболевание, характеризующееся дисбиозом вла:
галища: резким снижением или отсутствием лактобакте:
рий и преобладанием полимикробных ассоциаций –
Gardnerella vaginalis, грамотрицательных анаэробных бак:
терий – Mobiluncus spp., Prevotella spp., Bacteroides spp.,
Fusobacterium spp., Peptostreptococcus spp., а также
Mycoplasma hominis и Ureaplasma urealyticum, появлением
грибов рода Candida в невысоком титре [8, 13, 17]. Ана:
эробный дисбаланс усугубляют Atopobium vaginae и
Leptotrihia spp., с которыми ассоциируют наиболее тяже:
лые, рецидивирующие формы бактериального вагиноза. 

Важным является не наличие различных микроорга:
низмов во влагалище (как облигатной, так и факультатив:
ной микрофлоры), а количественные показатели колони:

зации (КОЕ на 1 мл исследуемого материала), которые,
наряду с другими особенностями вагинальной экосисте:
мы, предопределяют возможность развития заболевания.
При БВ нарушается не только качественный, но и количе:
ственный состав микрофлоры влагалища. Бактериальное
обсеменение влагалища при БВ выше, чем у здоровых
женщин, – не менее 1010–1011 КОЕ/мл. Соотношение меж:
ду аэробной и анаэробной микрофлорой изменяется в сто:
рону увеличения анаэробов: при БВ – 100–1000:1, у здо:
ровых женщин – 5–10:1. При БВ уменьшается количество
штаммов лактобактерий, образующих перекись водорода,
вплоть до полного их исчезновения [3–6, 22]. На фоне
снижения концентрации факультативных лактобацилл,
образующих перекись водорода, увеличивается количест:
во не продуцирующих перекись водорода анаэробных лак:
тобацилл. Это приводит к уменьшению количества молоч:
ной кислоты, снижению кислотности влагалищного со:
держимого и росту анаэробов [16, 18, 21].

Частота обнаружения БВ во многом зависит от кон:
тингента обследуемых женщин, характера применяемых
методов диагностики, трактовки клинических проявле:
ний данного заболевания и других факторов. Бактериаль:
ный вагиноз выявляют в среднем у 20–85% пациенток, в
том числе у 15–20% женщин детородного возраста, у
80–85% женщин с патологическими выделениями из вла:
галища, более чем у 40% беременных, у 65% женщин, про:
живающих в районах с повышенным радиационным фо:
ном, в постменопаузальный период БВ страдают 70–80%
женщин [3–6, 14, 17].

Воздействие на организм женщины разнообразных
внутренних или внешних факторов приводит не только к
снижению колонизационной резистентности во влагали:
ще и появлению транзиторной микрофлоры, но и к актив:
ному внедрению условно:патогенных микроорганизмов в
слизистую оболочку влагалища, мочевых путей, канал
шейки матки и верхние отделы половой системы. 

Эндогенные факторы, способствующие развитию бак:
териального вагиноза, включают:

• гормональные изменения возрастные (при половом
созревании и в постменопаузе), при патологии бере:
менности, после родов, абортов;

• нарушения местного иммунитета (угнетение функ:
циональной активности лейкоцитов, вызванное ан:
аэробной микрофлорой; снижение уровня лизоцима,
лизина, опсонинов, иммуноглобулина А, циркулиру:
ющих иммунных комплексов, С3:компонента ком:
племента; повышение уровня иммуноглобулина G);

• изменения вагинального антагонизма между влага:
лищными микроорганизмами;

• гипо: или атрофию слизистой оболочки влагалища;
• дисбактериоз кишечника [3–6, 14, 17] .
Экзогенные факторы, способствующие развитию бак:

териального вагиноза, включают:
• нерациональную терапию антибиотиками, цитоста:

тиками, кортикостероидами, антивирусными, проти:
вогрибковыми препаратами, лучевую терапию;

• нарушение личной гигиены половых органов;
• частые и чрезмерные влагалищные души, спринце:

вания;
• частую смену половых партнеров;
• инородные тела во влагалище и матке: влагалищные

тампоны или диафрагмы, пессарии, ВМС;
• спермициды;
• перенесенные инфекции, передающиеся половым

путем [3–6, 14, 17].
Выявлено, что у 83% пациенток, страдающих наруше:

ниями микробиоценоза урогенитального тракта, имеются
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пищевые, медикаментозные и смешанные аллергические
реакции, свидетельствующие о снижении некоторых
адаптивных механизмов и напряженности в иммунной си:
стеме. Поскольку у 50–55% женщин, страдающих БВ, вы:
является дисбактериоз кишечника, можно говорить о еди:
ном дисбиотическом процессе в организме с доминирую:
щим проявлением либо в генитальной, либо в пищевари:
тельной системах [3–6, 8, 14, 17].

Возможен половой путь передачи БВ, о чем свидетель:
ствуют следующие факторы: одновременное выделение
G. vaginalis из половых путей женщин, страдающих БВ, и
их сексуальных партнеров; высокая частота реинфекций у
излеченных женщин, половые партнеры которых не лечи:
лись; достоверные случаи заболевания БВ женщин после
половых контактов с мужчинами, у которых обнаружены
G. vaginalis [3–6, 12–14, 17]. Известно, что БВ преимуще:
ственно выявляют у женщин, ведущих активную половую
жизнь, часто меняющих половых партнеров. Вероятно, ча:
стая смена спермы, имеющей свойства подавлять иммун:
ную систему, вызывает местные изменения иммунитета,
которые влекут за собой нарушения микробиоценоза вла:
галища. Однако имеются данные о том, что попытки лече:
ния половых партнеров не привели к снижению числа ре:
цидивов заболевания у женщин, страдающих БВ [12–14]. 

Клинически БВ характеризуется отсутствием воспа:
лительных изменений, присущих инфекционно:воспали:
тельным заболеваниям аналогичной локализации, этио:
логическим агентом которых могут быть как условно:
патогенные микроорганизмы (E. coli, P. aeruginosa,
S. aureus, E. fecalis, E. faecium, U. urealyticum и др.), так и
строгие патогены (N. gonorhoeae, C. trachomatis и др.), при
колонизации которыми отмечаются лейкоцитоз с инфиль:
трацией слизистой оболочки и соответствующие сероло:
гические изменения (появление специфических антител).
Выделяют 2 варианта течения БВ: бессимптомное (скры:
тое) и с выраженными симптомами. Более чем у полови:
ны всех женщин с БВ при наличии положительных лабо:
раторных признаков какие:либо субъективные жалобы и
патологические выделения из половых путей (бели) от:
сутствуют [3–6, 14, 17]. 

По тяжести клинических проявлений выделяют три
степени БВ (Р.А. Мавзютов и соавт.): 

1�я степень – компенсированный, для которого харак:
терно полное отсутствие в исследуемом материале микро:
флоры при неизмененных эпителиоцитах. Указанное со:
стояние слизистой оболочки влагалища не рассматривает:
ся в качестве патологического, но отсутствие лактобакте:
риальной микрофлоры свидетельствует о принципиаль:
ной возможности заселения пустующей экологической
ниши попадающими с наружных половых органов микро:
организмами и последующего формирования БВ. Описан:
ные формы могут наблюдаться при микроскопии в ре:
зультате «чрезмерной» подготовки пациентки к посеще:
нию врача или же после проведения интенсивной химио:
терапии антибактериальными препаратами широкого
спектра действия. 

2�я степень – субкомпенсированный, характеризую:
щийся количественным снижением лактобактерий, соиз:
меримым с возрастанием количества сопутствующей
грамвариабельной полиморфной бактериальной флоры, и
появлением в поле зрения единичных (1–5) «ключевых»
клеток при относительно умеренном лейкоцитозе (15–25
в поле зрения). «Ключевые» клетки могут быть представ:
лены как покрытыми бактериальной микрофлорой снару:
жи эпителиоцитами, так и содержащими бактерии внут:
риклеточно ввиду неспецифического осуществления эпи:
телиальными клетками функций фагоцитоза. 

3�я степень – декомпенсированный, являющийся кли:
нически выраженным в соответствии с симптоматикой БВ
и микроскопически характеризующийся полным отсут:
ствием лактобактерий, когда все поле зрения заполнено
«ключевыми» клетками. Бактериальная микрофлора при
этом может быть представлена самыми различными, за от:
сутствием лактобактерий, микроорганизмами как в моно:
культуре, так и в различных морфо: и видовых сочетани:
ях [5]. 

Диагностика БВ основывается на данных клиническо:
го обследования и специальных лабораторных методов
исследования. Диагностические критерии БВ были пред:
ложены R. Amsel (1983):

1) гомогенные обильные серо:белые выделения из
влагалища, часто с неприятным рыбным запахом, возни:
кающим в результате продукции диаминов (кадаверин,
путресцин, триметиламин и др.) в процессе декарбоксили:
рования аминокислот облигатными анаэробами;

2) положительный аминный тест — наличие рыбного
запаха при воздействии на влагалищное отделяемое 10%
раствора калия гидроксида;

3) рН содержимого влагалища >4,5;
4) обнаружение «ключевых» клеток (вагинальных

эпителиоцитов с адгезированными на них грамвариабель:
ными палочками и/или коккобациллами Gardnerella vagi�
nalis, Mobiluncus spp., грамотрицательными облигатно:
анаэробными бактериями) при микроскопическом иссле:
довании неокрашенного влажного препарата влагалищно:
го отделяемого.

Для постановки диагноза БВ необходимо наличие
трех критериев [3–6, 14, 17].

Принципы лечения БВ включают:
• эрадикацию и подавление условно:патогенной мик:

рофлоры (общее и местное лечение);
• восстановление нормального микробиоценоза влага:

лища, создание оптимальных физиологических ус:
ловий влагалищной среды – нормализацию рН вла:
галища (пробиотики и эубиотики); 

• по показаниям – иммунотропную терапию с исполь:
зованием вакцины солкотриховак внутримышечно
трижды с перерывом 2 нед, ревакцинация – через 1 и
2 года [2, 3];

• медикаментозную терапию сопутствующих заболе:
ваний – иммунодефицитных состояний, гормональ:
ных нарушений, сахарного диабета, заболеваний
пищеварительного тракта, сопровождающихся дис:
бактериозом кишечника; 

• устранение стрессовых факторов;
• обследование полового партнера (по показаниям).
Широкое применение в лечении БВ нашли препараты

клиндамицин и нитроимидазолы. Однако оральный при:
ем препаратов может осложняться большим числом неже:
лательных побочных реакций – развитием псевдомембра:
нозного колита, диареей. В результате многочисленных
исследований установлено, что влагалищный путь лече:
ния БВ не уступает по эффективности, а иногда даже пре:
восходит пероральную терапию. Данный путь терапии яв:
ляется более предпочтительным, так как при местной ап:
пликации препарат вносится непосредственно в нишу, ко:
лонизированную возбудителями заболевания, чем дости:
гается высокая эффективность использования малых доз
антимикробного препарата, с одной стороны, а с другой –
исключается системное воздействие на здоровые ткани и
снижается возможность развития системных побочных
реакций. Это особенно важно во время беременности и
лактации, при наличии экстрагенитальной патологии
[3–6, 14, 17].
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Применяемые в практике лекарственные средства
должны обладать низкой токсичностью и высокой биодо:
ступностью, низкой аллергенностью, достаточным спек:
тром действия, минимальным количеством побочных эф:
фектов, отсутствием тератогенного и эмбриотоксического
действия на плод, а также приемлемой стоимостью
[12, 13]. 

Поскольку БВ вызывает не единственный микробный
фактор, а имеет полимикробную природу в результате на:
рушения микробиоценоза влагалища и преобладания ана:
эробных микроорганизмов, при проведении корригирую:
щей терапии возникает необходимость в применении пре:
паратов, обладающих не только выраженной антианаэроб:
ной, но и противогрибковой активностью, а также не ока:
зывающих выраженного влияния на активность нормаль:
ной микрофлоры и факторов местного иммунитета [3–6,
14, 17, 22]. Примером комплексного препарата для лече:
ния БВ служит Тержинан, который используют местно в
виде вагинальных таблеток.

Лечебный эффект препарата и его широко направлен:
ный спектр действия обусловлены его составом. В препа:
рате содержатся:

• тернидазол – 200 мг (производное имидазола), кото:
рый синтезирован специально для местного приме:
нения и активен в отношении анаэробных бактерий
и трихомонад;

• неомицина сульфат – 100 мг (аминогликозид широ:
кого спектра действия) – действует на грамположи:
тельные и грамотрицательные бактерии;

• нистатин – 100 000 ЕД (полиеновый противогрибко:
вый антибиотик) – подавляет рост грибов рода
Candida,

• преднизолон – 3 мг (микродоза) – оказывает проти:
вовоспалительное, десенсибилизирующее действие,
купирует гиперемию, зуд, боль и не всасывается в
местный кровоток.

Особенностью препарата являются эффективность и
быстрота лечебного действия, отсутствие системного эф:
фекта, положительное влияние на микроциркуляцию и
слизистую оболочку влагалища, безопасность при приме:
нении во время беременности.

Тержинан осуществляет качественную санацию влага:
лища при сопутствующей инфекции, которая с высокой
частотой встречается при БВ. Сочетание тернидазола и
нистатина в данной ситуации очень выгодно, так как на
фоне применения нитроимидазолов в 60% случаев акти:
вируется кандидозная инфекция [12, 13]. Высокая эффек:
тивность Тержинана также обусловлена входящим в его
состав преднизолоном, который, не всасываясь в местный
кровоток, нормализует микроциркуляцию в слизистых
оболочках, способствуя притоку компонентов противо:
воспалительной защиты (макрофагов, лейкоцитов), и ока:
зывает регулирующее действие на факторы местного им:
мунитета и цитокины [12, 13]. Десенсибилизирующее
действие в сочетании с выраженным противовоспалитель:
ным эффектом улучшает кровоснабжение, восстанавлива:
ет слизистую оболочку влагалища. При этом важным яв:
ляется положительное влияние на состояние местного гу:
морального иммунитета за счет увеличения уровня секре:
торного IgA после лечения Тержинаном [11]. По:видимо:
му, это связано с восстановлением способности эпителио:
цитов канала шейки матки продуцировать секреторный
компонент, необходимый для синтеза sIgA. 

Особое значение имеет то, что Тержинан не подавляет
нормальную микрофлору влагалища: по данным А.М. Са:
вичевой и соавторов [9, 10], клинические изоляты лакто:
бацилл оказались устойчивыми к Тержинану в 71–98%

случаев. Это подтверждается также увеличением количес:
тва лактобактерий после лечения препаратом Тержинан
[1, 9], и, что особенно важно, именно микроаэрофильных
лактобактерий [7], которые способны продуцировать пе:
рекись водорода.

Обычно Тержинан назначают интравагинально по 1
таблетке в течение 10 дней.

Эффективность Тержинана при лечении бактериаль:
ного вагиноза, по нашим данным и по данным других ав:
торов [12, 13], составляет до 98%, а число рецидивов явля:
ется минимальным (до 2%).

Критериями эффективности лечения БВ являются ис:
чезновение негативных субъективных проявлений забо:
левания и нормализация лабораторных показателей. Пер:
вое контрольное клинико:лабораторное исследование
следует проводить через неделю после завершения тера:
пии, повторное – через 4–6 нед.

Бактериальный вагиноз является достаточно распро:
страненным заболеванием экосистемы влагалища. Успеш:
ное лечение БВ, как и любого заболевания, зависит от
правильной и своевременной постановки диагноза и про:
ведения патогенетически обоснованной терапии.

Екосистема піхви і сучасні підходи до лікуван�

ня бактеріального вагінозу (клінічна лекція)

З.М. Дубоссарська, Ю.О. Дубоссарська,

О.В. Андрішина

Висвітлено сучасні погляди на формування вагінальної екоси:
стеми відразу після народження дівчинки, взаємозв’язки імун:
ної і ендокринної систем у формуванні мікроекологічного здо:
ров’я новонароджених і людської популяції в цілому. Приділе:
но увагу бактеріальному вагінозу як дисбіозу піхви і запропо:
новано патогенетичне лікування цієї поширеної патології.
Ключові слова: вагінальний мікробіоценоз, бактеріальний
вагіноз, імунний захист, Тержинан.

Ecosystem of vagina and modern approaches to

treatment of bacterial vaginosis (clinical lecture)

Z.М. Dubossarskaya, Yu.А. Dubossarskaya, 

О.V. Andrishina

The modern view on forming of vaginal ecosystem just after the
birth of a girl, interrelation of the immune and endocrine systems
in forming of microecological health of new:born and human popu:
lation in total are elucidated. We gave some attention to bacterial
vaginosis as disbiosis of vagina and pathogenetic treatment of this
widespread pathology is offered.
Key words: vaginal microbyocenosis, bacterial vaginosis, immune
defense, Tergynan.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

ПСОРИАЗ ГУБИТЕЛЬНО ВЛИЯЕТ НА БЕРЕМЕННОСТЬ 

Американские ученые вы1
явили тесную связь состоя1
ния кожи женщины с воз1
можными рисками во время
беременности. Медики из
Гарварда провели обследо1
вание пациенток, больных
псориазом. Было установ1
лено, что серьезное пора1
жение кожных покровов
значительно увеличивает
возможность самопроиз1
вольного аборта.

Кроме того, существенно
увеличивалась вероятность
внематочной беременнос1
ти, преждевременных ро1
дов, а также эклампсии и
преэклампсии.

В ходе исследования бы1
ло изучено состояние здо1
ровья у 358 женщин. При
этом каждой из пациенток
был поставлен диагноз

"псориаз" за некоторое
время до зачатия ребенка.
Результат эксперимента
неприятно удивил врачей:
у пациенток, больных псо1
риазом, было установлено
в 4 раза больше самопро1
извольных абортов. Значи1
тельно увеличилось (в 41
4,5 раза) и число непра1
вильного прикрепления
плодного яйца, что прово1
цировало развитие внема1
точной беременности. В
исследуемой группе про1
изошло также увеличение
числа преждевременных
родов 1 в 3,5 раза. Удиви1
тельно всё же то, что число
патологичных родов путем
оперативного родоразре1
шения (Кесарево сечение)
у пациенток, больных псо1
риазом, оказалось мень1

ше, нежели чем у здоровых
женщин.

Ученые, которые под ру1
ководством врача1дермато1
лога Ксинаиды Лима прово1
дили исследование, уточни1
ли, что псориаз в равной
степени влияет на женщин,
имеющих различные нацио1
нальности, вес, рост, усло1
вия жизни.

И все же окончательная
точка в исследовании влия1
ния псориаза на беремен1
ность еще не поставлена:
группа ученых на съезде
Американской академии
дерматологии подтвердила
свое намерение продол1
жить работу, включив в
опытную группу еще боль1
шее количество пациенток.

http://www.kontracepcia.info
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Представлено випадок використання інгібітору фактора
некрозу пухлин (ФНП) етанерцепту в жінки з первинною
безплідністю і багаторазовими невдалими програмами до-
поміжних репродуктивних технологій (ДРТ). Пацієнтці
було проведено 5 програм запліднення in vitro, після яких
вагітність не настала. Під час дослідження імунологічних
параметрів крові в пацієнтки виявлено підвищення
внутрішньоклітинної продукції ФНП та збільшення відно-
шення СD4+TNFα+: CD4+IL10+. У 2 програмах ДРТ (IVF
ICSI), перед проведенням яких було призначено етанер-
цепт (інгібітор ФНП), наставали вагітності: у першому
циклі – позаматкова, у другому – маткова, що закінчилась
народженням живої дитини. У доступній літературі було
знайдено поодинокі повідомлення (2 статті і 2 тез до-
повідей), присвячені використанню інгібіторів ФНП для
лікування безплідності та невиношування вагітності. Обго-
ворюються проблеми безпечності, дієвості та доцільності
такого лікування для корекції репродуктивних проблем.
Ключові слова: запліднення in vitro (ЗІВ), фактор некрозу
пухлин (ФНП), відношення Тх1 : Тх2, інгібітори ФНП, ета�
нерцепт.

Багаторазові невдалі програми допоміжних репродуктив:
них технологій (ДРТ) є однією із найактуальніших проб:

лем сучасної репродуктивної медицини. Лише близько
однієї з чотирьох програм запліднення in vitro (ЗІВ)
закінчується народженням живих дітей [1, 6]. У більшості
цих випадків причина ненастання вагітності залишається
нез’ясованою. Однією з імовірних причин цього є розлад
імунологічних механізмів імплантації [4]. У 1953 р. Peter
Brian Medawar уперше висунув гіпотезу, згідно з якою плід
розглядається як напівалогенний трансплантат. Незважаю:
чи на те що з цього часу було проведено багато досліджень у
галузі імунології репродукції, з’ясовано лише деякі ме:
ханізми імунологічної толерантності материнського ор:
ганізму до плода. У 1993 р. T.G. Wegmann запропонував кон:
цепцію вагітності як Тх2 (T:хелпери 2:го типу):феномена
[34], базуючись на класифікації T.R. Mossman, згідно з якою
Тх поділяються за типом цитокінового профілю на два ос:
новні підкласи: перший (Тх1) та другий (Тх2) [29]. Тх1 про:
дукують ряд цитокинів прозапального типу, таких, як інтер:
ферон γ, інтерлейкін:2 та фактор некрозу пухлин (ФНП), що
стимулюють клітинні реакції. Тх2 виробляють такі ци:
токіни, як інтерлейкін (IL):4, IL:5, IL:9, IL:10, IL:13, що бе:
руть участь у гуморальних імунних відповідях [3, 18]. 

Перемикання продукції цитокінів з Тх1: на Тх2:тип
відбувається під опосередкованим впливом прогестерону че:
рез індукцію прогестерон:індукованого блокуючого фактора

(PIBF) у лімфоцитах [11, 12]. Іншим механізмом впливу мо:
же бути плацентарне «втручання» в цитокінову продукцію
[18]. Показано, що in vitro плацентарні та трофобластичні
клітини виробляють речовини, що модулюють активність
материнських Т:клітин [5, 7].

J.A. Hill уперше звернув увагу на те, що в жінок зі звич:
ним невиношуванням при стимуляції периферійних лімфо:
цитів крові трофобластичними клітинами (лінії JEG:3)
відбувається зрушення балансу цитокінів у бік Тх1:типу
[19]. У подальшому цілим рядом науковців було доведено,
що збільшення відношення цитокінів Тх1 : Тх2 може справ:
ляти негативний вплив як на імплантацію зародка, так і на
перебіг вагітності [1, 9, 13, 16, 22, 24]. На сучасному етапі по:
при деяке переосмислення парадигми вагітності як Тх2:фе:
номену вважається, що зсув цитокінового балансу в бік Тх1:
типу відіграє одну з ключових ролей у механізмах виникнен:
ня звичного невиношування та невдач імплантації в програ:
мах ДРТ [10, 14, 15]. 

Терапевтичне втручання, що спричиняє зворотний зсув
цитокінового профілю до Тх2:типу, таке, як внутрішньовен:
не введення імуноглобуліну людини, було запропоновано і,
не зважаючи на суперечливі думки щодо його ефективності,
використовується з лікувальною метою в разі звичного не:
виношування та багаторазових невдач ДРТ з 90:х років ми:
нулого століття до сьогодення [17, 22, 25–27, 30]. 

Останнім часом з’явилися роботи, в яких демон:
струється можливість використання з цією метою інших
препаратів – інгібіторів ФНП [8, 28, 36, 37]. 

ФНП є одним із найважливіших цитокінів, що запуска:
ють клітинні реакції. ФНП має два типи рецепторів. До пер:
шого типу належать рецептори на лейкоцитах. Вони активу:
ються, зв’язуючись із ФНП, що призводить до вироблення і
вивільнення клітиною інших цитокинів. Другий тип – це
розчинні рецептори, які зв’язуються із циркулюючим ФНП
і блокують або пригнічують його активність. Ця система
ФНП–ФНП:рецептори відіграє важливу роль у багатьох
процесах в організмі, у тому числі і в репродуктивній сфері
[3]. 

Вирізняють два типи інгібіторів ФНП: моноклональні
антитіла до ФНП та аналоги розчинних рецепторів ФНП.
Наразі існує 3 інгібітора ФНП, дозволених для викорис:
тання в клінічній практиці: 1) інфліксимаб – IgG1:моно:
клональне антитіло до ФНП (складається з людської та
мишачої ділянок IgG); 2) етанерцепт – білок – аналог роз:
чинного рецептора ФНП (складається з двох розчинних
рецепторів ФНП людини, з’єднаних із Fc:ділянкою IgG1);
3) адалімумаб – IgG1:моноклональне антитіло до ФНП
(IgG1 людини) .

Âèêîðèñòàííÿ ³íã³á³òîð³â ôàêòîðà íåêðîçó
ïóõëèí äëÿ êîðåêö³¿ ³ìóíîëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â
ó ðàç³ áàãàòîðàçîâèõ íåâäàëèõ ñïðîá
çàïë³äíåííÿ in vitro. Âèïàäîê ç ïðàêòèêè
òà îãëÿä ë³òåðàòóðè
В.О. Чорний1, В.П. Чернишов3, І.О. Судома1,2

1Клініка репродуктивної медицини «Надія», м. Київ
2Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика МОЗ України
3Лабораторія імунології ДУ «Інституту педіатрії акушерства і гінекології АМН України», м. Київ
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Блокатори ФНП застосовують з різним ступенем
успішності при багатьох захворюваннях автоімунного та за:
пального типу, таких, як ревматоїдний артрит, псоріаз, хво:
роба Крона, деформуючий спондилоартрит та ін., за наяв:
ності яких спостерігається переважання цитокінів Тх1.

Клінічний випадок
Пацієнтка І., 37 років, в анамнезі первинна безплідність

упродовж 15 років нез’ясованого генезу. Уперше звернулася
до клініки 5 років тому. Менструальний цикл не порушений,
оперативних утручань не було. Рівні ФСГ та ЛГ на 3:й день
менструального циклу становили 5,7 МО/л та 6,3 МО/л
відповідно. Показники спермограми чоловіка були в межах
норми. Жінці проведено 3 програми IVF ICSI без ефекту. У
першій і другій програмі використовували довгий лютеїно:
вий протокол з агоністами ГТРГ, для контрольованої гіпер:
стимуляції яєчників (КГЯ) застосовували менопаузальні го:
надотропіни (Пергонал, «Serono», Швейцарія) у дозі
225 МО на добу (курсова доза становила 2250 МО). Третя
програма КГЯ проходила за протоколом із антагоністами
ГТРГ (Цетротид, «Merck Serono», Швейцарія). 

Для запліднення яйцеклітин застосовували процедуру
ICSI. У 3 програмах із КГЯ було отримано від 5 до 11 яй:
цеклітин, від 3 до 8 ембріонів; у кожному циклі до порожни:
ни матки перенесено від 2 до 4 зародків задовільної якості.
Після другої програми було заморожено 3 ембріони. У про:
грамі ДРТ на розморожених ембріонах було перенесено 2 за:
родки задовільної якості, але вагітність не настала. 

З метою дообстеження і визначення можливих причин
невдач лікування була призначена низка додаткових
досліджень: каріотипи – обом партнерам, імунограма крові,
визначення антифосфоліпідних антитіл (АФА) – жінці.
Каріотипи обох партнерів виявились нормальними. Імуно:
логічні дослідження виконувались методом триколірної
проточної цитометрії на проточному цитофлюорометрі
FACScan фірми «Becton Dickinson» (США) з використан:
ням моноклональних антитіл цієї ж фірми. Оцінювали такі
імунологічні показники: наявність і активність різних видів
імунних клітин, їх абсолютна та відносна кількість;
співвідношення різних субпопуляцій лейкоцитів, циркулю:
ючих моноцитів і гранулоцитів, лімфоцитів, Т:лімфоцитів
(СD3+, CD3+CD5+), B:лімфоцитів (CD19+, CD19+CD5+),
Т:лімфоцитів:хелперів (CD3+CD4+), Т:лімфоцитів цито:
токсиків (CD3+CD8+), імунорегуляторний індекс CD4+ :
CD8+, співвідношення продукції цитокінів лімфоцитами:
хелперами CхCR3+ : CхCR4+ (Тх1 : Тх2), CD3 CD56+.
Крім того, оцінювали експресію KIR:рецепторів (CD3
CD56+158a+) та HLA DR (CD3 CD56+HLA DR+), загаль:
ну активність природних кілерів (ПК), частку лізису й ак:
тивність однієї клітини ПК, реакцію бласттрансформації
лімфоцитів (РБТЛ) щодо продукції цитокінів in vitro. АФА –
антикардіоліпінові, антифосфатидилсеринові та антифо:
сфатидилетаноламінові антитіла класів IgG та IgM визнача:

ли прямим твердофазовим імуноферментним методом
ELISA. Деякі показники імунограми пацієнтки представ:
лені в таблиці

У жінки відзначалося суттєве підвищення
внутрішньоклітинної продукції ФНП та за рахунок цього –
збільшення відношення СD4+TNFα+ : CD4+IL10+ до 39 (нор:
мальні значення – до 30). За результатами цього дослідження
пацієнтці було проведено лікування імуноглобуліном
внутрішньовенним (біовен) у дозі 200 мл двічі: перед (19:й день
попереднього менструального циклу) і впродовж (за 7 днів до
переносу зародків) програми IVF ICSI. У цій програмі викори:
стовували протокол з антагоністами ГТРГ, рекомбінантні ГТ
(Гонал Ф) для стимуляції яєчників. Було отримано 11 яй:
цеклітин, 7 зародків, перенесено 2 бластоцисти гарної якості,
але вагітність не настала; 7 ембріонів було заморожено. 

Під час повторного імунологічного дослідження виявле:
на майже така сама картина: суттєво збільшена
внутрішньоклітинна продукція ФНП (див. таблицю). Після
консультації з терапевтами і імунологами їй було призначе:
но інгібітор ФНП – етанерцепт (Енбрел, «Amgen and
Wieth», США) у дозі 50 мг 1 раз на тиждень підшкірно впро:
довж місяця (4 ін’єкції). Після прийому цього препарату
впродовж 3 менструальних циклів пацієнтка приймала про:
тизаплідні засоби через застереження щодо можливого нега:
тивного впливу на зародок/плід. У наступній програмі ДРТ
було розморожено 5 ембріонів, при подальшому їх культиву:
ванні до 5:ї доби було отримано й перенесено до порожнини
матки 2 бластоцисти гарної якості, після чого настала поза:
маткова (лівобічна трубна) вагітність.

Для проведення лапароскопії з приводу позаматкової
вагітності пацієнтка звернулась в іншу клініку. Там вона
пройшла ще 2 програми ДРТ без ефекту, після чого знову
повернулась у нашу клініку. Достовірних відомостей щодо
застосованих протоколів, кількості та якості отриманих яй:
цеклітин та ембріонів в останніх двох програмах ДРТ
пацієнтка не змогла надати.

Повторний аналіз імунограми показав ті самі зміни, що
спостерігалися раніше: збільшення внутрішньоклітинної
продукції ФНП у Тх (див. таблицю). Пацієнтці було призна:
чено 4 ін’єкції етанерцепту в дозі 50 мг щотижнево
підшкірно. Перед початком програми IVF ICSI були повтор:
но досліджені показники імунограми, які суттєво змінились
на краще порівняно з попередніми: СD4+TNF+ : СD4+IL10+
становило 21 (див. таблицю). КГЯ проводилась із викорис:
танням рекомбінантного гонадотропіну Гонал Ф («Merck
Serono», Швейцарія) та антагоніста ГТРГ Цетротиду
(«Merck Serono», Швейцарія). Отримано 9 яйцеклітин, 5 за:
родків, перенесено 2 бластоцисти гарної якості, отримано од:
ноплодову маткову вагітність. У 38 тиж вагітності пацієнтці
було проведено терміновий кесарів розтин, причиною якого
стала кровотеча внаслідок низького розташування плаценти
та передлежання судин (vasa previa), який закінчився наро:
дженням живої здорової дитини. 

Âíóòð³øíüîêë³òèííà ïðîäóêö³ÿ öèòîê³í³â ÑD3+CD4+-êë³òèíàìè (Òõ)

Показники

CD4+   

CxCR+   

(Th1)

CD4+   

CCR4+   

(Th2)

CD4+   

IFNγ+

СD 4+   

IL�4+

CD4+   

TNFα+

CD4+   

IL�10+

Зразки крові
Абс.

число
%

Абс.

число
%

Абс.

число
%

Абс.

число
%

Абс.

число
%

Абс.

число
%

1 345,8 39,7 336,5 34,2 215,2 25,5 37,1 4,5 474,3 54,7 14,1 1,4

2 354,3 37,8 336,5 35,2 225,2 26,5 35,2 4,1 469,2 53,6 13,5 1,5

3 353,4 36,7 334,2 32,1 201,2 23,2 36,2 4,7 466,4 52,9 15,2 1,9

4 343,8 39,4 327,2 32,1 202,8 23,9 35,9 4,5 322,1 44,1 16,8 2,1

Примітка: *– клітин х106/л.
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Огляд літератури. Обговорення
У доступній літературі нами знайдено лише 4 повідом:

лення про використання препаратів – інгібіторів ФНП для
лікування порушень репродуктивної функції [8, 28, 36, 37].
Так, у роботі E. Winger та співавторів (2009) [36] описано
дослідження ефективності використання адалімумабу
(Humira) та/або внутрішньовенного імуноглобуліну люди:
ни в молодих жінок при безплідності з підвищеним
співвідношенням цитокинів Тх1:Тх2. Автори визначили, що
в жінок, яких лікували лише самим внутрішньовенним іму:
ноглобуліном чи в поєднанні з інгібіторами ФНП, відзнача:
лись вища частота імплантації, настання клінічної вагітності
та народження живих дітей порівняно з групою жінок, яким
жодного додаткового лікування не проводилось. Недоліком
цього дослідження є невелика кількість пацієнток, яким про:
водилося лікування лише інгібітором ФНП – 6 жінок, що не
дозволило достеменно визначити його ефективність. Та сама
група авторів використовувала також інгібітори ФНП
(адалімумаб та етанерцепт) для лікування невиношування
вагітності із позитивними результатами [37]. Автори наведе:
них статей вважають за доцільне використовувати такі іму:
нологічні показники, як співвідношення цитокінів Тх1 і Тх2
типів та проводити їх корекцію, у тому числі й інгібіторами
ФНП за умови підвищення цього показника.

ФНП є одним із ключових сигнальних цитокінів у каскаді
таких прозапальних цитокінів, як IL:1, IL:6,
granulocyte–macrophage colony:stimulating factоr та IL:8.
Ліки, які здатні вимкнути, нейтралізувати цей цитокін, –
інгібітори ФНП давно використовуються в медицині. Усі три
існуючі на сьогодні препарати суттєво відрізняються за ме:
ханізмом та тривалістю дії. Так, період напіврозпаду монокло:
нальних антитіл є суттєво довшим, що робить їх зручнішими
у використанні. Ліцензійні клінічні показання для застосу:
вання цих препаратів обмежуються лише ревматоїдним арт:
ритом [23]. Але емпірично ці препарати застосовуються і в
разі інших захворювань. Суттєвими обмеженнями їх викори:
стання є побічні ефекти, а саме: підвищення схильності до
інфекцій (у тому числі вірусних), а також до деяких видів зло:
якісних пухлин (лімфома) [20, 21, 33]. Існують застереження
щодо використання цих препаратів у вагітних в силу можли:
вого тератогенного впливу, хоча в дослідженнях на мавпах з
використанням доз, які в сотні разів перевищують ті, що за:
стосовуються в людей, не було виявлено тератогенного чи
якогось іншого несприятливого впливу на зародки та плоди
[32]. Більше того, у жінок, які випадково приймали інгібітори
ФНП упродовж вагітності з приводу соматичних хвороб, не
було виявлено жодних порушень розвитку плодів [21, 31].

ВИСНОВКИ

Отже, попередні дані дають підставу думати, що викори:
стання інгібіторів ФНП може бути корисним і дієвим спосо:
бом лікування репродуктивних проблем у жінок із підвище:
ним співвідношенням Тх1:Тх2 та/або підвищеним рівнем
ФНП. Але для остаточного визначення доцільності і безпеч:
ності їх призначення в програмах ДРТ та у вагітних потрібні
подальші дослідження.

Использование ингибиторов фактора некроза

опухолей для коррекции иммунологических

показателей в случаях многократных неудачных

программ экстракорпорального оплодотворения.

Случай из практики и обзор литературы

В.А. Чёрный, В.П. Чернышов, И.А. Судома

Описан случай использования ингибитора фактора некроза опу:
холей (ФНО) этанерцепта у женщины с бесплодием и многократ:
ными неудачными программами ВРТ. У пациентки было проведе:
но 5 программ оплодотворения in vitro после которых беремен:

ность не наступила. При исследовании иммунологических пара:
метров крови у нее было выявлено повышение внутриклеточной
продукции ФНО и увеличение соотношения СD4+TNFα+:
CD4+IL10+:клеток. В двух программах ЭКО (IVF ICSI), перед
проведением которых назначался этанерцепт (ингибитор ФНО),
наступили беременности: в первом цикле – внематочная, во вто:
ром – маточная, закончившаяся рождением живого ребенка. В до:
ступной литературе были найдены единичные сообщения (2 ста:
тьи и 2 тезисов докладов), посвященных использованию блокато:
ров ФНО при лечении бесплодия и невынашивания беременнос:
ти. Обсуждаются вопросы безопасности, эффективности и целе:
сообразности такого лечения для коррекции репродуктивных
проблем.
Ключевые слова: экстракорпоральное оплодотворение, фактор
некроза опухолей (ФНО), отношение Тх1 : Тх2, ингибиторы ФНО,
этанерцепт.

The use of TNF inhibitors for correction 

of immunological parameters in multiple IVF failure.

Case report and the review of the literature

V. Chorny, V. Chernyshov, I. Sudoma

The case of the use of tumor necrosis factor (TNF) inhibitor (etaner:
cept) in woman with infertility and multiple ART failures. In general
this woman has 6 unsuccessful IVF ICSI cycles. After investigation of
immunological parameters of the blood the increase of intracellular
TNFα production and CD4+TNFα+: CD4+IL10+ cells was found.
Pregnancy was achieved in two ART cycles before which the TNF
inhibitor etanercept was prescribed. In the first cycle it was extrauter:
ine pregnancy, in the second – intrauterine pregnancy which ended
with live born infant. Only several investigations (2 articles and 2
abstracts) devoted to the use of TNF inhibitors in treatment of infer:
tility and pregnancy losses were found in the literature. The questions
of safety, effectiveness and usefulness of TNF inhibitors in the сorreс:
tion of reproductive problems are discussed. 
Key words: in vitro fertilization, tumor necrosis factor (TNF), Th1:Th2
ratio, TNF inhibitors, etanercept.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Бразильские ученые недав1
но провели исследование того,
как влияет грудное вскармли1
вание на формирование прику1
са у детей. В исследовании
приняли участие 1377 детей
без травм или хирургии рото1
вой полости, с полным набо1
ром молочных зубов, без ано1
малий прорезывания, числа,
структуры зубов.

Исследовалось наличие по1
стериального перекрестного
прикуса. Оказалось, что у де1
тей, которых вообще не корми1
ли грудью, он встречался в

33.1% случаев. У детей, кото1
рых исключительное грудное
вскармливание длилось менее
6 месяцев 1 в 22.4% случаев, у
детей, которым давали грудь а
не бутылочку от 6 до 12 меся1
цев 1 8.3%, а у детей, которым
давали грудь более года 1 в
2.2% случаев. 

Когда из этих групп исключи1
ли детей, которые сосали со1
ску или пальцы, оказалось, что
вовсе не получавшие грудь
имели аномалию прикуса в
18.2% случаев, менее полугода
1 в 11.2% случаев, от полугода

до года 1 в 0.8% случаев, а сре1
ди детей, которых кормили бо1
лее года 1 ни одного!

Таким образом, можно за1
ключить, что использование бу1
тылки значительно повышает
вероятность возникновения
постериального перекрестного
прикуса у ребенка (за счет того,
что при кормлении из бутылоч1
ки используются совсем дру1
гие мышцы и механизм соса1
ния влияет на сосание груди). 

Мария Сорокина
http://materinstvo.ru/

ГРУДНОЕ ВСКАРМЛИВАНИЕ ФОРМИРУЕТ ПРАВИЛЬНЫЙ ПРИКУС 
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У статті проведено аналіз авторитетних світових та вітчизняних
рекомендацій щодо проблеми гострої респіраторної вірусної
інфекції (ГРВІ) у вагітних. Розглянуто аспекти епідеміології,
клінічного перебігу, сучасні методи діагностики та лікування
ГРВІ у вагітних, у тому числі пандемічного грипу А/Н1N1.
Ключові слова: гостра респіраторна вірусна інфекція,
епідемія грипу А/Н1N1, вагітність, передчасні пологи, анте�
натальна загибель плода, материнська смертність.

Гостра патологія дихальних шляхів у вагітних спос:
терігається в практиці кожного акушера:гінеколога й те:

рапевта. Грип – саме часте інфекційне захворювання у
вагітних. Під час епідемії хворіє 30–40% населення. Кожні
3–4 роки на грип хворіє практично все населення. Смер:
тельні випадки внаслідок грипу і гострої респіраторної
вірусної інфекції (ГРВІ) становлять 0,6% населення країни.
Частіше за все смерть підчас грипу настає від ускладнень, у
першу чергу від пневмонії [1, 2, 12, 34, 35, 39].

Грип – гостре вірусне захворювання, яке передається
повітряно:крапельним шляхом. Виділяють 3 серологічних
типи вірусу грипу: А, В, С. [1, 13, 21, 27, 29].

Сучасній медицині став відомий новий пандемічний грип,
викликаний вірусом А/H1N1:Каліфорнія. Вірус проникає че:
рез дихальні шляхи, уражає циліндричний епітелії респіратор:
ного тракту, особливо трахеї. Підвищення проникності судин:
ної стінки призводить до порушення мікроциркуляції та гемо:
рагічних ускладнень (петехіальні висипи на шкірі та слизовій
оболонці м’якого піднебіння, крововиливи у склери очей,
рідше – кровохаркання, носові кровотечі, геморагічна пнев:
монія). Грип значно знижує імунологічну резистентність, що
сприяє загостренню хронічних інфекційних захворювань –
ревматизму, пієлонефриту, холециститу та ін. Хворий є носієм
інфекції з перших годин захворювання до зникнення катараль:
них явищ – протягом 5–7 діб. У разі ускладнення грипу пнев:
монією вірус зникає на 10–14:ту добу [2, 5, 12, 21].

Інкубаційний період триває 12–24 год. Хвороба почи:
нається гостро: з підвищення температури тіла до 38–40 оС,
ознобу, вираженої інтоксикації, головного болю, слабкості,
розбитості, ломоти в м’язах рук та ніг, попереку, болю в очах,
адинамії. Можуть з’явитися головокружіння, нудота, блю:
вання. Катаральні явища проявляються не одразу, а через 3
доби після початку лихоманки [1, 2, 4, 5, 12, 28].

Класифікація грипу
Клінічна картина може мати різні варіанти залежно від

віку хворих, їх преморбідного фону та стану імунної систе:
ми – з одного боку; типу вірусу, його вірулентності, інфіку:
ючої дози, тощо – з іншого боку.

Розрізняють:
• неускладнений грип;
• ускладнений.
За тяжкістю перебігу:
• легкий перебіг;
• середньотяжкий перебіг;
• тяжкий перебіг.
Іноді виділяють блискавичний перебіг хвороби – над:

звичайно тяжкі форми. Тяжкість неускладненого грипу виз:
начається вираженістю та тривалістю інтоксикації [2, 3, 5, 12,
15, 26, 27, 30].

Епідеміологія та симптоматика нового грипу А/H1N1-
Каліфорнія

Нині у всьому світі (понад 209 країн) повідомили про ла:
бораторні підтвердження випадків грипу H1N1 та оголосили
пандемію 2009 р., у тому числі було повідомлено про 15 174
летальні випадки [13, 27, 29–31, 33, 36, 38].

ВООЗ бере активну участь у спостереженні за перебігом
пандемії за рахунок частих консультацій з регіональними
бюро ВООЗ і підсумовування результатів моніторингу
кількох джерел інформації (табл. 1).

Зареєстровані симптоми нового А/H1N1:Каліфорнія
(«свиного») грипу в людей проявляються типовими симпто:
мами звичайного грипу – підвищення температури тіла, ка:
шель, біль у горлі та міалгії, а також симптомами гострого
респіраторного захворювання (ГРЗ). Часом спостерігаються
гастроентерологічні симптоми – біль у животі, нудота, блю:
вання, діарея. Грип може швидко ускладнюватись пнев:
монією (вірусною або вірусно:бактеріальною), що підтверд:
жується рентгенологічно; зміни на рентгенограмі не є спе:
цифічними. У разі тяжкого перебігу хвороби швидко розви:
вається дихальна недостатність, яка, незважаючи на штучну
вентиляцію легень, протягом 1–2 тиж від виникнення може
призвести до летального наслідку [7, 29, 30, 34, 36, 39].

Клінічна характеристика нового грипу А/H1N1-
Каліфорнія

• інкубаційний період від 1 до 7 днів;
• раптове підвищення температури тіла понад 38 оС,

іноді захворювання може перебігати без підвищення
температури тіла;

• біль у горлі, головний біль;
• фарингіт;
• кашель;
• утруднене дихання;
• ломота в м’язах;
• часом можуть бути блювання, діарея [2, 3, 12, 26, 27,

36, 37].

Ãîñòðà ðåñï³ðàòîðíà â³ðóñíà ³íôåêö³ÿ ó
âàã³òíèõ: åï³äåì³îëîã³ÿ, åò³îïàòîãåíåç,
îñîáëèâîñò³ êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó, ñó÷àñí³
ìåòîäè ä³àãíîñòèêè ³ ë³êóâàííÿ
В.В. Лазоришинець1,2, І.В. Шпак1,3, В.В. Камінський, О.М. Борис3,4, Л.М. Онищик3,5, 

А.В. Сербенюк3,5

1МОЗ України,
2Національний інститут серцево-судинної хірургії ім. М.М. Амосова АМН України
3Кафедра акушерства, гінекології та репродуктології НМАПО ім. П.Л. Шупика
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Критерії діагностики нового грипу А/H1N1-
Каліфорнія

1. Підвищення температури тіла понад 38 оС у поєднанні
з катаром слизових оболонок або утрудненим диханням,
кашлем та іншими вказаними вище симптомами.

2. Контакт з хворим, в якого підтверджено інфікування
вірусом нового грипу А/H1N1:Каліфорнія, за 7 днів до по:
яви перших клінічних ознак захворювання.

3. Контакт з хворим на гостре респіраторне захворюван:
ня нез’ясованої етіології, яке закінчилося летальним
наслідком через 7 днів після появи перших клінічних симп:
томів захворювання.

Дані про виїзд або перебування пацієнта у країні чи тери:
торії, де є повідомлення про спалах нового грипу А/H1N1:
Каліфорнія, протягом останнього тижня до початку захво:
рювання (табл. 2) [1, 2, 3, 12, 26, 27, 29, 35].

Параклінічні дослідження
Загальний аналіз крові:
• у неускладнених випадках грипу спостерігаються: лей:

копенія або нормоцитоз, нейтропенія, лімфомоноци:
тоз, ШОЕ не підвищена;

• в ускладнених випадках – лейкоцитоз, зростання
ШОЕ, нейтроцитоз.

2. Рентгеноскопія/графія легень.
3. Загальний аналіз сечі – за показаннями:
• у неускладнених випадках можливі сліди білка без

інших змін;
• в ускладнених випадках – протеїнурія, циліндрурія,

лейкоцитурія, можлива гематурія та інші зміни.
4. Огляд отоларинголога – за показаннями.
5. Вірусологічні методи діагностики грипу.

Вірусологічні методи діагностики нового грипу
А/H1N1�Каліфорнія

1. Для швидкої вірусологічної діагностики застосовують:
• експрес�метод імунофлюоресценції (за допомогою

специфічних флюоресціюючих антитіл) – визначають
антигени вірусу грипу в мазках і відбитках з носу: ма:
теріал для дослідження беруть з носа в перші дні хворо:
би; мазки обробляють специфічними грипозними флю:
оресціюючими сироватками, утворений комплекс ан:
тиген–антитіло яскраво світиться в цитоплазмі клітин
циліндричного епітелію з носа хворих і чітко вияв:
ляється в люмінесцентному мікроскопі;

• імунохроматографічний експрес�метод – не вима:
гає лабораторного оснащення, підготовлених фахівців,
може застосовуватися безпосередньо біля ліжка хворо:
го, результат отримують через 15–20 хв; дозволяє вста:
новити тип і серотип вірусу грипу.

2. Серологічні методи більше придатні в ретроспек:
тивній діагностиці грипу. Досліджують парні сироватки
крові, взяті у хворих у гострий період хвороби (до 5:го дня
від початку захворювання) і в період реконвалесценції – че:
рез 12–14 днів. Діагностичне значення має зростання титру
антитіл у парних сироватках крові пацієнтів у 4 і більше
разів. Найбільш інформативними в серологічній діагностиці
є реакції імуноферментного аналізу, мікронейтралізації та
реакції гальмування гемаглютинації (РГГА).

3. Культуральний метод – виділення вірусу з матеріалу,
взятого у хворого шляхом зараження клітинних культур або
курячих ембріонів з наступною ідентифікацією виділеного
вірусу (позитивна вірусна культура).

4. Полімеразна ланцюгова реакція (далі – ПЛР) на РНК
вірусу грипу – найбільш сучасний і точний метод діагности:
ки грипу [8, 16, 21, 31, 35, 37].

Диференціальний діагноз нового грипу А/H1N1-
Каліфорнія

Установлення діагнозу звичайного грипу в період
епідемічного спалаху не становить труднощів за наявності
типових клінічних проявів захворювання (з усіх ГРЗ близь:
ко 90%) [2, 4, 6, 14].

У міжепідемічний період, коли переважають атипові
форми грипу, клінічно його складно відрізнити від інших
гострих респіраторних інфекцій, оскільки на частку грипу в
цей час припадає лише 3–5% від загальної кількості ГРЗ. У
цей час діагноз грипу можна встановити тільки після
спеціального лабораторного вірусологічного підтвердження.

Диференціальну діагностику грипу необхідно проводити
як з ГРЗ, так і з рядом інших інфекцій, які починаються з
підвищення температури тіла, інтоксикації та катаральних
явищ. Грип та інші ГРЗ відрізняються за локалізацією ура:
жень дихальних шляхів. Проте в разі грипу страждають усі
відділи респіраторного тракту [9, 15, 17, 26].

Лікування хворих на грип А/H1N1-Каліфорнія
Лікування хворих з легким неускладненим перебігом

грипу проводять у домашніх умовах під наглядом дільнично:
го (або сімейного) лікаря.

Рекомендуються:
• ліжковий режим протягом гострого періоду;
• пиття теплої рідини в достатній кількості – 1,5–2 л на

добу за відсутності набряків (чай з малиною, ожиною,
смородиною, неконцентровані відвари шипшини і ли:
пового цвіту, мінеральні лужні води, неконцентровані
домашні компоти із свіжих фруктів або сухофруктів,
молоко за відсутності лактозної недостатності);

• загально:гігієнічні заходи: миття рук, обличчя, часте
промивання носових ходів;

• часте провітрювання приміщень: кожні 2 год на 15–20 хв;
• обмеження вживання білкової їжі.

Найменування

1. Збір анамнезу та скарг

2. Збір епідеміологічного анамнезу (ретельний)

3. Візуальне обстеження

4. Перкусія (у разі хвороб легень та бронхів)

5. Аускультація (у разі хвороб легень та бронхів)

6. Пальпація органів черевної порожнини

7.
Огляд верхніх дихальних шляхів, за показаннями –

ларингоскопія

8. Оцінка неврологічного статусу

9. Параклінічні дослідження

Òàáëèöÿ 1
Äàí³ ïàíäåì³¿ ãðèïó À/H1N1-Êàë³ôîðí³ÿ

Регіон Смертність

Регіональний офіс ВООЗ в Африці 167

Регіональний офіс ВООЗ в Америці (AMRO)
Не менше, 

ніж 7261
Регіональний офіс ВООЗ Східного

Середземномор'я (EMRO)
1014

Регіональний офіс ВООЗ в Європі (EURO)
Не менше, 

ніж 3605
Регіональний офіс ВООЗ у Південно1

Східній Азії (SEARO)
1474

Регіональний офіс ВООЗ у західній
частині Тихого океану (WPRO)

1653

Усього
Не менше, 
ніж 15174

Òàáëèöÿ 2
Àëãîðèòì ä³àãíîñòèêè íîâîãî ãðèïó À/H1N1-Êàë³ôîðí³ÿ
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Патогенетичні засоби:
• жарознижувальні засоби в разі підвищення темпера:

тури тіла понад 38 оС або поганого її перенесення (су:
домна настороженість, хвороби серцево:судинної сис:
теми) – мефенамінова кислота по 250–500 мг 2–3 рази
на день після їди; ібупрофен – по 200 мг 2–3 рази на до:
бу або парацетамол з обережністю протягом 3–7 днів
хвороби за показаннями;

• вітамін С (аскорбінова кислота) по 250–500 мг 3 рази
на добу або аскорутін по 1 таблетці 3 рази на день;

• антигістамінні засоби – за показаннями (алергійні
прояви, ускладнений алергологічний анамнез) –
діазолін по 0,1 г 2–3 рази на добу, цетиризин по 10 мг 1
раз на добу, дезлоратадин по 5 мг 1 раз на добу, лората:
дин по 10 мг 1 раз на добу, фексофенадин по 180 мг 1
раз на добу, акривастин 8 мг 2–3 рази на добу, астемізол
або ебастин по 10 мг 1 раз на добу; у разі гострих про:
явів – клемастин – 50–100 мг 2–3 рази на день, хло:
ропірамін по 25 мг 2–3 рази на добу протягом 3–7 днів.

Симптоматична терапія включає традиційні засоби
залежно від переважаючих симптомів (риніт, фарингіт, ла:
рингіт, трахеїт):

• від болю в горлі: місцеві антисептичні засоби без по:
дразливого ефекту – настої або відвари трав (ромашки,
шавлії, евкаліпту, чебрецю, календули тощо), за не:
обхідності посилюють дію фітозасобів антисептичними
спреями, краплями, розчинами, таблетками, льодяни:
ками або пастилками для розсмоктування (фаринго:
септ, септолете, декатилен та ін.);

• від нежитю допоможуть місцеві судиннозвужувальні
засоби – ксилометазолін 0,05–0,1%, оксиметазолін
0,05–0,1%, нафазолін 0,05–0,1%;

• від кашлю принесуть полегшення рослинні комплексні
препарати, за необхідності посилити їх дію додатково
застосовують ацетилцистеїн, амброксол, бромгексин
або відхаркувальні засоби рослинного походження.

Не слід застосовувати лікарські засоби, які пригнічують
кашльовий рефлекс (з кодеїном та ін.), через можливість ви:
никнення синдрому «затоплення легень», а також у разі
стійкого підйому температури тіла (більше 3 днів).

У разі посилення кашлю або погіршення дихання, утри:
мання високої температури тіла понад 3 доби потрібен огляд
лікаря з вирішенням питання про госпіталізацію в боксоване
інфекційне відділення [9–11, 20, 38, 39].

Лікування хворих з підтвердженим діагнозом або з
підозрою на грип А/H1N1�Каліфорнія

Госпіталізації підлягають хворі з тяжкими формами за:
хворювання, особи з підвищеним ризиком виникнення уск:
ладнень, у разі неможливості ізоляції хворого в амбулатор:
них умовах, а також особи, що постійно проживають у закри:
тих колективах. Емпіричне противірусне лікування реко:
мендується для будь:якого хворого з тяжкими формами за:
хворювання з підозрою на грип А/H1N1:Каліфорнія. Для
противірусного лікування грипу А/H1N1:Каліфорнія
ВООЗ рекомендує застосовувати озельтамівір або занамівір.
Рекомендована тривалість лікування – 5 днів. Ті ж медика:
менти слід застосовувати для лікування випадків, які дали
позитивні ПЛР:тести на вірус грипу А/H1N1:Каліфорнія. У
разі легких форм захворювання противірусна терапія не за:
стосовується. Лікування хворих із тяжкими формами грипу
обов’язково проводиться в умовах стаціонару в ізольованих
боксах. Противірусне лікування грипу А/H1N1:Каліфорнія
також показано людям, що належать до груп ризику щодо
виникнення ускладнень, а саме, за наявності:

• хронічних захворювань дихальної системи;
• хронічних захворювань серцево:сосудинної системи;
• тяжких імунодефіцитів;

• цукрового діабету;
• хронічних захворювань нирок.
Лікування хворих на середньотяжкі та тяжкі форми

грипу А/H1N1�Каліфорнія
Етіотропне противірусне лікування застосовується в разі

середньотяжкого або тяжкого перебігу грипу А/H1N1:
Каліфорнія, а також за наявності тяжкої супутньої патології,
загострення якої може спричинити загрозу для життя
пацієнта.

Противірусне лікування призначається в перші 2 доби
хвороби:

1. Озельтамівір – дітям старше 13 років і дорослим
озельтамівір призначають у капсулах по 75 мг 2 рази на добу
впродовж 5 днів. Важливо вчасно почати лікування – у
перші 48 год від початку захворювання.

2. Занамівір – призначають у вигляді порошку, дозова:
ного для інгаляцій, по 2 інгаляції по 5 мг 2 рази на добу впро:
довж 5 днів; інгаляції здійснюються за допомогою інгалято:
ра Дискхалер, який додається до препарату.

За відсутності можливості застосування інгібіторів ней:
рамінідази можуть бути застосовані інші противірусні пре:
парати прямої противірусної дії або опосередкованої дії, але
ефективність їх при новому грипі А/H1N1:Каліфорнія не
доведена.

Антибіотики призначаються у разі підозри на приєднан:
ня бактеріальної інфекції. Хворим з гострим респіраторним
дистрес:синдромом, поліорганною недостатністю допомога
надається у відділеннях інтенсивної терапії.

Можливі варіанти «альтернативної» противірусної те:
рапії при новому грипі А/H1N1:Каліфорнія: препарат Лаво�
макс – низькомолекулярний синтетичний індуктор інтер:
ферону, який стимулює утворення в організмі α:, β: та γ:
інтерферону. Механізм противірусної дії пов’язаний з інгібу:
ванням трансляції вірус:специфічних білків в інфікованих
клітинах, у результаті чого пригнічується репродукція
вірусів. Лавомакс містить тилорон (125 мг) та допоміжні ре:
човини. Застосовується по 125–250 мг після їди в перші 2 до:
би, далі по 125 мг через кожні 48 год – до 1 тиж.

Перспективним є застосування вітчизняних препаратів
рослинного походження на основі флавоноїдів диких злаків.

Протефлазид (краплі) упродовж 2–4 тиж за базовою
схемою:

1:й тиждень – по 5 крапель 3 рази на день;
2–3:й тижні – по 10 крапель 3 рази на день;
4–й тиждень – по 8 крапель 3 рази на день.
Середня терапевтична добова доза для дорослих стано:

вить 30 крапель, приймати на цукрі або шматочку хліба (за
наявності супутнього цукрового діабету).

Флавозид (сироп, не містить етилового спирту) – по
5 мл 2 рази на день у перші 3 дні, далі по 8 мл 2 рази на день
або із самого початку лікування по 8 мл 2 рази на день (до
1 міс).

Імунофлазид – по 5 мл 2 рази на день у перші 3 дні, далі
по 8 мл 2 рази на день – до 2 тиж (не більше 2 тиж) або по
8 мл 2 рази на день весь період лікування; вживається за
20–30 хв до їди.

Амізон – по 0,25–0,5 г (1–2 таблетки) 2–3 рази на добу
протягом 5–7 днів, застосовується після їди без розжовування.

Циклоферон у таблетках – по 300–600 мг 1 раз на до:
бу за базовою схемою (1, 2, 4, 6:й дні хвороби, за показання:
ми його застосування може бути подовжено – 8, 11, 14, 17, 20,
23, 26, 29:й дні – залежно від тяжкості перебігу).

Ін’єкційну форму Циклоферону слід застосовувати з
обережністю через можливості виникнення небажаних ци:
токінових реакцій.

Арбідол – по 200 мг 3 рази на день (600 мг на добу) про:
тягом 5–7 днів.
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Кагоцел для лікування грипу дорослим призначають у
перші 2 дні – по 2 таблетки 3 рази на день, у наступні 2 дні –
по 1 таблетці 3 рази на день. Усього на курс – 18 таблеток,
тривалість курсу – 4 доби. Найбільша ефективність лікуван:
ня Кагоцелом досягається в разі його застосування не
пізніше 4:го дня від початку грипу [9–11, 13, 14, 18–20, 22,
23, 25, 38, 39].

Імуномодулююча терапія ГРВЗ також включає безпосе:
реднє призначення препаратів інтерферону (генферон, ла:
ферон, віферон та ін.). Відомі наступні ефекти інтерферонів
(ІФН), що зумовлюють їх ефективність у комплексному
лікуванні ГРВЗ у вагітних:

• безпосередньо противірусний;
• імуномодулюючий;
• антипроліферативний.
Імуномодулюючий ефект зумовлений здатністю інтерфе:

ронів модулювати взаємодії імунокомпетентних клітин за допо:
могою регуляції експресії білків HLA та чутливості до цитокінів.
Інтерферони стимулюють також активність натуральних
кілерів, макрофагів, синтез простагландинів та кортикосте:
роїдів, пригнічуючи активність В:лімфоцитів. У результаті спо:
стерігається підсилення фагоцитарних і цитотоксичних реакцій
та елімінація інфекційного агента. Особливої уваги серед препа:
ратів групи інтерферонів заслуговує Генферон (супозиторії з
рекомбінантним ІФН:α, таурином і анестезином) завдяки ви:
сокій ефективності, зручності, безпечності та комплаєнтності
пацієнток.

У разі посилення кашлю, погіршення дихання та виник:
нення інших ускладнень хворих госпіталізують до
інфекційного відділення [19, 20, 24, 25, 38, 39].

Госпіталізації підлягають пацієнти:
• з тяжким або ускладненим перебігом хвороби, у разі

посилення кашлю;
• з наявністю супутніх захворювань;
• з тяжкими формами цукрового діабету;
• з хронічними неспецифічними захворюваннями ле:

гень, бронхів;
• з хронічною патологією серцево:судинної системи;
• з хворобами крові;
• з тяжкими хворобами імунної системи;
• з хворобами центральної нервової системи;
• з тяжкою нирковою недостатністю [2, 3, 12, 23, 25–27].
Синдромні показання до госпіталізації:
дихальна недостатність (найчастіше ускладнення грипу

А/H1N1:Каліфорнія – пневмонія з явищами дихальної не:
достатності);

• серцево:судинна недостатність;
• висока лихоманка (від 39,5–40 оС);
• порушення свідомості;
• блювання (повторне);
• менінгеальний синдром;
• геморагічний синдром;
• судомний синдром;
• діарея (більше 3–4 разів на добу).
Ускладнення грипу А/H1N1-Каліфорнія
• пневмонія, тяжкий респіраторний синдром – най:

частіше ускладнення нового грипу А/H1N1:
Каліфорнія;

• отоларингологічні ускладнення – отит, синусит, гаймо:
рит, фронтит (показана консультація лікаря:отоларин:
голога);

• серозні менінгіт, енцефаліт;
• пієлонефрит, пієлоцистит;
• рідко – холангіт тощо.
Призначення антибіотиків у разі підозри на бактеріальну

інфекцію після забору матеріалу для бактеріологічного
дослідження:

• без очікування результатів бактеріологічного досліджен:
ня рекомендується застосування антибіотиків з наступ:
них груп: фторхінолони (моксифлоксацин, ципрофлок:
сацин, левофлоксацин тощо); сучасні макроліди (кларит:
роміцин, азитроміцин, спіроміцин); амінопеніциліни, за:
хищені клавулановою кислотою; цефаперазон у
комбінації з сульбактамом; цефалоспорини IІІ–ІV по:
коління (як правило, у комбінації з макролідами). За на:
явності метицилінрезистентного стафілокока – ліне:
золід, цефтобіпрол, ванкоміцин; у разі встановлення діаг:
нозу нозокоміальної пневмонії призначаються кар:
бопінеми. Після отримання результатів бактеріологічно:
го дослідження матеріалу проводиться корекція антибак:
теріальної терапії з урахуванням чутливості збудників.

Рекомендації щодо виявлення та допомоги вагітним з
проявами ГРВЗ в умовах пандемічного грипу:

• телефонний контакт з лікарем акушером:гінекологом
або акушеркою жіночої консультації;

• встановлення телефонного контакту з кожною
вагітною, яка перебуває на обліку, та з’ясування наяв:
ності або відсутності ознак ГРВІ – 2 рази на тиждень;

• за відсутності ознак захворювання запросити вагітну
для проведення вакцинації згідно з інструкцією (за на:
явності вакцини для профілактики пандемічного гри:
пу) та проводити щеплення згідно з рекомендаціями;

• за наявності симптомів ГРЗ у жінки дається рекомен:
дація звернутись до лікаря, а також здійснюється
терміново передача даних дільничному лікарю за
місцем проживання для негайного медичного огляду та
лікарського патронажу;

• під час огляду вагітної лікар визначає ступінь вираже:
ності симптомів; лише в разі задовільного стану
вагітної, нормальної температури тіла та відсутності
специфічних акушерських скарг (біль у нижньому
відділі живота або попереку, рясні виділення зі стате:
вих шляхів тощо) можна утриматися від госпіталізації;

• амбулаторне лікування неускладнених формах ГРВЗ.
Амбулаторне лікування неускладнених формах ГРВЗ у

вагітних:
• масковий режим;
• забезпечення ліжкового режиму;
• провітрювання приміщення, часте вологе прибирання;
• полівітамінні комплекси для вагітних;
• раціональне харчування (бажано перевагу надавати

кисломолочним продуктам, свіжим овочам і фруктам,
зелені);

• за відсутності набряків рекомендовано вживання вели:
кої кількості рідини – до 2 л/добу;

• полоскання горла розчином фурациліну або розчином
харчової соди (1 чайна ложка на склянку води) та об:
робка слизових оболонок спреєм хлорофіліпту; також
можна використовувати відвари трав ромашки, кален:
дули, шавлії тощо;

• у разі нежитю використовують краплі в ніс згідно з
інструкцією про застосування; за наявності кашлю –
відхаркувальні та муколітичні засоби на основі кореню
алтею, термопсису або інших рослинних компонентів;

• у разі підвищення температури тіла, порушення загаль:
ного стану жінки – термінова госпіталізація!

До приїзду лікаря (уночі – швидкої допомоги) рекомен:
довано прийняти 0,5 г парацетамолу (використовувати не
частіше 1 разу на 6 год, тобто 4 рази на добу). Не рекоменду:
ють застосовувати у вагітних ацетилсаліцилову кислоту
(аспірин) [1, 3, 14, 17, 21, 22, 25, 29, 32, 37, 38].

Лікування в умовах стаціонару:
• озельтамівір по 75 мг 2 рази на день [18, 20, 23, 24, 32,

38, 39];
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• лікування вагітних з пневмонією проводити виключно
в стаціонарах третього рівня надання медичної допомо:
ги;

• акушерська тактика ведення вагітної чи породіллі в
стаціонарі вирішується консиліумом лікарів за участю
лікаря:акушера:гінеколога, що базується на «Прото:
колі надання медичної допомоги хворим на грип типу
А/Н1N1», а також на «Алгоритмі надання медичної до:
помоги хворим на пандемічний грип, викликаний віру:
сом типу А/Н1N1:Каліфорнія» [9, 11, 18, 19, 29–31,
35–37].

Отже, наведені вище рекомендації, що базуються на
аналізі авторитетних світових та вітчизняних рекомендацій
щодо проблеми ГРВІ у вагітних і висвітлюють сучасні аспек:
ти епідеміології, клінічного перебігу, діагностики та лікування
гострих респіраторних інфекцій у вагітних, у тому числі пан:
демічного грипу А/Н1N1, мають науково:доказову обґрунто:
ваність і можуть бути запропоновані для широкого викорис:
тання в клінічній практиці акушерів:гінекологів України.

Острая респираторная вирусная инфекция у

беременных: эпидемиология, этиопатогенез,

особенности клинического течения,

современные методы диагностики

В.В. Лазоришинец, И.В. Шпак, В.В. Каминский,

Е.Н. Борис, Л.Н. Онищик, А.В. Сербенюк

В статье проведен анализ авторитетных мировых и отечественных
рекомендаций, касающихся проблемы острой респираторной ви:
русной инфекции (ОРВИ) у беременных. Рассмотрены аспекты
эпидемиологии, клинического течения, современные методы диа:
гностики и лечения ОРВИ у беременных, в том числе пандемиче:
ского гриппа А/Н1N1.
Ключевые слова: острая респираторная вирусная инфекция, эпи�
демия гриппа А/Н1N1, беременность, преждевременные роды, ан�
тенатальная гибель плода, материнская смертность.

Acute respiratory viral infection in pregnant women:

epidemiology, aetiopathogenesis, characteristics

of clinical courses, modern methods of diagnosting

and treatment

V.V. Lazoryshynec, I.V. Shpak, V.V. Kaminskyy,

E.N. Boris, L.N. Onyschyk, A.V. Serbenuyk

This article analyses authoritative international and national recom:
mendations connecting the problem of acute respiratory viral infec:
tion in pregnant women. Considered aspects of epidemiology, clinical
courses, modern methods of diagnosting and treatment of acute respi:
ratory infections in pregnant women, including pandemic influenza.
Key words: acute respiratory viral infection, influenza A virus subtype H1N1,
pregnancy, premature labor, antenatal fetal death, maternal mortality.
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У статті проаналізовано клінічні фактори ризику під час
вагітності та пологів, які можуть впливати на розвиток ма-
сивної акушерської кровотечі (МАК). Визначено 8
найбільш значущих прогностичних клінічних ознак розвит-
ку МАК, розраховані коефіцієнти інформативності та бали,
за якими можна визначити ймовірність розвитку МАК. Роз-
роблена та запропонована для практичного застосування
математична модель для прогнозування розвитку МАК. 
Ключові слова: масивні акушерські кровотечі, фактори ри�
зику, прогнозування, математичне моделювання.

У структурі причин материнської смертності акушерські
кровотечі (АК) протягом тривалого часу посідають одне

з перших місць у всіх країнах світу, становлячи в середньому
як основна причина 20–25%, як конкуруюча причина – 42%
і як фонова – до 78% [3, 7].

За даними МОЗ України, масивні акушерські кровотечі
(МАК) протягом останніх 3 років посідають друге місце з
усіх причин материнської смертності після тяжкої екстра:
генітальної патології і становлять у середньому 25–30% від
загальної кількості материнських смертей під час вагітності,
пологів та 42 діб після пологів [3, 4, 8].

У більшості випадків МАК призводять до розвитку гемо:
рагічного шоку та синдрому ДВЗ (дисемінованого
внутрішньосудинного згортання). У разі розвитку АК, що
перевищує 1,5% від маси тіла, необхідно застосовувати
хірургічне спинення кровотечі [8]. 

АК та подальше її прогресування з розвитком масивної
післяпологової кровотечі надалі залишається актуальною
проблемою сучасного акушерства. Її вирішення потребує
комплексного підходу, що передбачає прогнозування,
профілактику та лікування цього тяжкого ускладнення, що
було підтверджено нашими попередніми дослідженнями
[4, 7].

З огляду на те, що причинами АК можуть бути розлади
одного із 4 базових патогенетичних процесів, позначених як
«4Т», прогностичні фактори ризику розвитку післяполого:
вих та інтраопераційних (під час кесарева розтину) кровотеч
нами рекомендовано визначати згідно з таблицею за B:
Lynch (2006) з доповненнями [7, 9]. У даній таблиці нами
узагальнені та адаптовані до практичного застосування в ро:
допомічних закладах як клінічні фактори ризику під час
вагітності та пологів, що можуть призвести до виникнення
АК, так і етіологічні фактори розвитку таких ускладнень.

За даними цієї таблиці можна визначити ризик виник:
нення акушерської кровотечі, але неможливо оцінити
відносний прогностичний ризик (Relative risk) розвитку
МАК, що показує відношення ускладнення захворювання в
досліджуваних групах жінок, а також визначити бальний ри:
зик у разі дії кількох клінічних факторів. 

Недостатнє теоретичне обґрунтування закономірностей
виникнення та розвитку акушерських кровотеч, на нашу
думку, часто пов’язане з неоднорідністю даних, що вивча:
ються, а також з неможливістю ефективно використовувати
сучасні методи математичного моделювання. Відсутність у
вітчизняній клінічній практиці методів короткострокового
прогнозу подібних ускладнень зумовили напрямок нашого
дослідження.

Метою нашого дослідження стало визначення найбільш
впливових/значущих факторів ризику виникнення АК та
створення математичної прогностичної моделі ймовірності
розвитку МАК.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами було проаналізовано 100 історій пологів по:
роділей, в яких виникла МАК (І група – n1=100) і 70 історій
пологів без розвитку АК (контрольна група – n2=70) за дани:
ми медичної документації родопомічних закладів м. Києва
протягом останніх 7 років. 

Групи були репрезентативні за віком, групами крові, со:
матичними захворюваннями, паритетом. 

Наступним етапом дослідження було вивчення діагнос:
тичної інформативності, насамперед, окремих або кількох
клінічних ознак, які застосовували в прогнозуванні виник:
нення МАК перед пологами, в пологах та в післяпологовий
період. 

За методом експертних оцінок було визначено групу
прогностичних факторів, що можуть впливати на виникнен:
ня МАК.

Такими ознаками до початку пологів були: гінеко:
логічні захворювання; соматичні захворювання; паритет
(2 і більше пологів); післяпологова кровотеча в анамнезі;
прееклампсія; багатоводдя; багатоплідна вагітність; пере:
длежання плаценти; рубець на матці в анамнезі; передчас:
не відшарування нормально розташованої плаценти
(ПВНРП).

Ознаки під час пологів: оперативне вагінальне розро:
дження (акушерські щипці, вакуум:екстракція); тривалі
пологи (активні перейми довше 12 год без народження ди:
тини); антенатальна загибель плода; великий плід; медичні
аборти, викидні; пологи шляхом екстреного кесарева роз:
тину; затримка плаценти; ступіть тяжкості геморагічного
шоку.

У разі статистичної незалежності ознак (симптомів і син:
дромів), застосованих для описання характеру вагітності та
пологів, одним із простих методів обчислення інформатив:
ної цінності ознак був застосований алгоритм, заснований на
критерії Стьюдента в модифікації М.М. Амосова зі співавто:
рами (1975) [1]. Він полягає в порівнянні частоти деякого
результату у хворих за наявності досліджуваної ознаки (Р1)
із середньою частотою цього ж результату у всіх хворих, об:
стежених на даний показник (Р0). Відповідне математичне
значення має вигляд:

де t – «цінність» ознаки (у балах); m1 й m0 – середні по:
милки величин Р1 і Р0.

Для всіх ознак обчислювалося значення інформатив:
ності. У такий спосіб були виділені найбільш інформативні з
погляду диференціальної діагностики ознаки. Статистичну
обробку отриманих результатів проводили на персонально:
му комп’ютері за допомогою стандартних офісних програм
«Microsoft Excel» із використанням основних статистичних
методів розрахунку.

Ïðîãíîçóâàííÿ ðîçâèòêó ìàñèâíèõ àêóøåðñüêèõ
êðîâîòå÷ 
О.В. Голяновський

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, м. Київ 
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Шляхом проведених математичних обчислень з усіх 18
факторів ризику розвитку МАК були встановлені 8
найбільш впливових: 4 прогностичних ознаки – до початку
пологів і 4 – під час пологів (дані таблиці). Крім того, були
обчислені коефіцієнти інформативності (значущості) для
кожного прогностичного фактора ризику розвитку МАК. 

Отримані коефіцієнти інформативності були перевірені
нами за допомогою формули С. Кульбака (1967) у мо:
дифікації Е.В. Гублера (1978) [5]:

J(xi)= J(xij)= 10lg[P(xij/A1)/P(xij/A2)] 0,5 [P(xij/A1) –
P(xij/A2)].

Співвідношення показників інформативності збіга:
лися з даними, отриманими за допомогою першого мето:
ду прогнозування за модифікованою таблицею B:Lynch
[7].

Система бального прогнозування здійснювалася на 170
спостереженнях у породілей з виникненням МАК та без
них. Для складання карти факторів ризику й наступної ро:
боти відібрані тільки ті ознаки, прогностична значущість
яких перевищувала 1 бал.

Використання методу найменших квадратів дозволило
нам отримати наступне рівняння:

де у – імовірність розвитку МАК, а х – сума балів за фак:
торами ризику, яка вираховується за формулою:

де n – кількість показників; ki – інформативність показ:
ника; xi – коефіцієнт ознаки, який приймає значення 1, якщо
ознака є, і значення 0 – якщо ознака відсутня.

Отже, для таблиці формула для визначення х може бути
представлена таким чином:

(1).

Рівень значущості моделі високий: R=0,99576.
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І. Ознаки до початку пологів

х1
Передчасне відшарування нормально

розташованої плаценти (ПВНРП)
2,85

х2 Багатоплідна вагітність 1,60

х3 Паритет (2 пологів і більше) 1,51

х4 Післяпологова кровотеча в анамнезі 1,44

ІІ. Ознаки під час пологів

х5 Пологи шляхом екстреного кесарева розтину 2,70

х6 Великий плід 2,06

х7 Затримка плаценти в матці 1,50

х8
Тривалі пологи (активні перейми довше 

12 год без народження дитини)
1,08
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Згідно з отриманими даними нами була побудована ма:
тематична модель прогнозування розвитку МАК за
найбільш значущими факторами ризику – клінічними озна:
ками, яка представлена на малюнку.

Для кожної вагітної/роділлі підраховували суму балів.
Була встановлена чітка залежність між величиною суми
балів та імовірністю ризику розвитку МАК у пологах або
післяпологовий період. Так, якщо сума балів до 2,
імовірність виникнення та розвитку МАК після розроджен:
ня становила близько 0%; від 2 до 5 балів – 20%; від 5 до 7
балів – 40%; від 7 до 9 балів – 60%; від 9 до 11 балів – 80%;
понад 11 балів – більше 95% (див. малюнок).

Як показали подальші результати клінічних випробувань
на екзаменаційній вибірці (n=50), відносно висока точність
правильних діагнозів і прогнозів (збіг із прогнозованим ре:
зультатом спостерігався у 87% випадків) свідчить про можли:
вості застосування розробленої прогностичної математичної
моделі в практичній діяльності родопомічних закладів.

Крім того, нами було визначено чутливість та спе:
цифічність моделі прогнозу та встановлено відносний ризик
виникнення МАК. З цією метою було обстежено 50 жінок
під час вагітності та після пологів. Розрахунки проводили з
використанням «латинського квадрату». У 30 вагітних нами
виявлені основні фактори ризику виникнення МАК, а в 20 –
такі фактори не встановлені. З обстежених 50 жінок у 27 в
післяпологовий період виникла МАК, а в 23 породілей АК
не було. Визначено чутливість та специфічність даної мате:
матичної моделі. 

ВИСНОВКИ

Розробка методу кількісного визначення ступеня ризику
за вказаними коефіцієнтами та підрахованими балами дає
можливість практичному лікарю визначити вплив кожного
фактора ризику або їх суми на ймовірність виникнення
МАК (модель представлена на малюнку).

Також було встановлено високий відносний ризик
(RR=5,6) виникнення МАК у групі вагітних з основними,
найбільш значущими, факторами ризику розвитку МАК
порівняно з групою жінок, в яких відсутні вказані фактори.

Отже, розроблена прогностична модель щодо виникнення
МАК під час пологів та в післяпологовий період має високу чут:
ливість (87%) та специфічність (95%), що дає можливість її вико:
ристання в практичній діяльності лікарів родопомічних закладів.

Прогнозирование развития массивных акушерских

кровотечений

О.В. Голяновский

В статье проанализированы клинические факторы риска при
беременности и в родах, которые могут способствовать разви:

тию массивного акушерского кровотечения (МАК). Определе:
ны 8 основных наиболее значимых прогностических клиничес:
ких признаков развития МАК, рассчитаны коэффициенты ин:
формативности и баллы, по которым можно определить вероят:
ность развития МАК. Разработана и предложена для практиче:
ского применения математическая модель для прогнозирования
развития МАК.
Ключевые слова: массивные акушерские кровотечения, факторы
риска, прогнозирование, математическое моделирование. 

Prognosis of the massive obstetric hemorrhage

O.V. Golyanovskyy

Clinical risk factors on obstetric hemorrhage during pregnancy, deliv:
ery and postpartum were analyzed. Determined 8 main valuable prog:
nostic risk factors on massive obstetric hemorrhage. Estimated coeffi:
cient of clinical risk on massive obstetric hemorrhage. Two methods of
the surgical hemostasis in cases of the massive postpartum hemorrhage
were compared. Effectiveness the two methods of surgical hemostasis
were confirmed. Practical mathematic prognostic model on massive
obstetric hemorrhage was developed.
Key words: massive obstetric hemorrhage, risk factors, prognostication,
mathematical modeling. 
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Вивчено обмін фосфоліпідів у вагітних з плацентарною недо-
статністю і прееклампсією. Установлено, що в жінок з плацен-
тарною недостатністю і прееклампсією є порушення обміну
фосфоліпідів. Застосування препаратів Ессенціалє® форте Н і
Ессенціалє® Н дозволяє нормалізувати обмін фосфоліпідів,
зменшити частоту ускладнень у пологах і знизити захворю-
ваність новонароджених.
Ключові слова: плацентарна недостатність, прееклампсія,
лікування, Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н.

Плацентарна недостатність у вагітних з прееклампсією є
однією з найактуальніших проблем сучасної перинатології

[1, 6, 7, 10].
Частота плацентарної недостатності у вагітних з преек:

лампсією становить близько 40% [2, 4, 8, 12], а перинатальна
смертність при цьому – 12,4‰ [3, 9].

Клінічні прояви таких ускладнень вагітності, як преек:
лампсія, загроза переривання вагітності, дистрес:синдром пло:
да, безпосередньо пов’язані з процесами, що відбуваються в пла:
центі [14–17]. 

Основною причиною порушень внутрішньоутробного стану
плода за наявності у вагітної прееклампсії є плацентарна недо:
статність [2, 12, 13], оскільки функціональна неспроможність
плаценти призводить до розвитку гіпоксичних станів, затримки
розвитку плода та його травматичних ушкоджень у пологах [5,
11] 

У вагітних з прееклампсією за рахунок розвитку гіпоксич:
них станів порушується метаболізм ліпідів, наслідком чого є
руйнування клітинних мембран, їх фосфоліпідного шару,
виділення біологічно активних речовин, активація ферментів,
достовірне зростання показників ендотоксикозу та зміни
функціональних властивостей клітинних мембран [9, 13]. Зни:
ження вмісту фосфоліпідів в організмі може суттєво впливати
на розвиток плода і в постнатальний період призводити до роз:
витку синдрому дихальних розладів. 

Хоча існує багато публікацій щодо стану та функціонування
клітинних мембран за наявності різних патологічних станів у
вагітних, у літературі відсутні дані щодо обміну фосфоліпідів у
разі плацентарної недостатності у вагітних з прееклампсією, то:
му залишається остаточно не вирішеним питання патогенетич:
но обґрунтованої корекції порушень.

Літературні дані свідчать, що перспективним напрямом у
лікуванні порушень функціонування клітинних мембран є ви:
користання фармакологічних засобів, що нормалізують їх стан і
підвищують стійкість.

Такими властивостями володіють препарати Ессенціалє® Н
і Ессенціалє® форте Н. Фосфоліпіди, що містяться в них, за
хімічною структурою подібні до ендогенних фосфоліпідів ор:
ганізму людини, але набагато превалюють над ними за рахунок
високого вмісту поліненасичених (ессенціальних) жирних кис:

лот. Одна капсула Ессенціалє® форте Н містить 300 мг ес:
сенціальних фосфоліпідів – дигліцеридних ефірів холін:
фосфорної кислоти природного походження з превалюванням
поліненасичених жирних кислот, переважно лінолевої (близько
70%), ліноленової і олеїнової. Одна ампула – 5 мл Ессенціалє® Н
містить 250 мг ессенціальних фосфоліпідів (фосфоліпіди із
соєвих бобів, з яких 93% – 3:sn:фосфатидилхолін), що містять
α:токоферол і етанол 96%.

Вибір нами препаратів Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н
був зумовлений саме тим, що їх високоенергетичні молекули
вбудовуються переважно в структури клітинних мембран.
Оскільки цис:подвійні зв’язки полієнових кислот запобігають
паралельному розташуванню вуглеводних ланцюгів мембран
фосфоліпідів, щільність розташування фосфоліпідних структур
зменшується, внаслідок чого швидкість надходження і виведен:
ня речовин зростає. Мембранозв’язані ферменти утворюють
функціональні одиниці, що посилюють їх активність і забезпе:
чують фізіологічний перебіг основних метаболічних процесів.
Фосфоліпіди діють на порушений ліпідний метаболізм шляхом
регуляції метаболізму ліпопротеїдів. Унаслідок цього ней:
тральні жири і холестерин перетворюються на форми, що мо:
жуть транспортуватися завдяки збільшеній властивості ліпо:
протеїнів високої щільності приєднувати холестерин для по:
дальшого окиснення. Після застосування Ессенціалє® форте Н
внутрішньо понад 90% препарату всмоктується в тонкому ки:
шечнику. Основна кількість під впливом фосфоліпізи:А розпа:
дається до 1:ацил:лізо:фосфатидилхоліну, 50% якого відразу
етилізується до поліненасиченого фосфатидилхоліну ще під час
всмоктування в тонкому кишечнику. Поліненасичений фосфа:
тидилхолін потрапляє в кров через лімфатичні судини переваж:
но в комплексі з ліпопротеїнами високої щільності і транспор:
тується в печінку. Максимальний рівень фосфатидилхоліну в
крові досягається через 6–24 год після прийому препарату і
становить у середньому 20%. Період напіввиведення для
холінового компоненту становить 66 год, для насичених жир:
них кислот – 32 год.

Метою роботи було вивчення особливостей обміну фосфо:
ліпідів у вагітних з плацентарною недостатністю за наявності
прееклампсії, обґрунтування доцільності застосування препа:
ратів Ессенціалє® Н і Ессенціалє® форте Н та оцінка їх клінічної
ефективності.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

У дослідженні брали участь 232 вагітні жінки, із них 107 без
ускладнень вагітності (контрольна група). В основну групу
ввійшли 125 жінок з плацентарною недостатністю і преек:
лампсією середнього ступеня тяжкості, які були розподілені на
2 підгрупи: І (порівняння) – 56 жінок, які отримували стандарт:
не лікування, ІІ (дослідна) – 69 вагітних, яким до стандартної те:
рапії додавали препарати Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н. 

Çàñòîñóâàííÿ Åññåíö³àëº® ôîðòå Í
³ Åññåíö³àëº® Í ó ë³êóâàíí³ âàã³òíèõ æ³íîê
ç ïëàöåíòàðíîþ íåäîñòàòí³ñòþ ³
ïðååêëàìïñ³ºþ
Г.І. Резніченко, Ю.Г. Резніченко, Ю.М. Бессарабов, Т.С. Макієнко, Н.Ю. Резніченко,

В.М. Плотнікова, В.Ю. Потебня
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Розпочинали введення ессенціальних фосфоліпідів з
комбінованого застосування розчину для ін’єкцій і капсул.

Розчин препарату Ессенціалє® Н для ін’єкцій (2 ампули по
5 мл) застосовували 1 раз на добу протягом 10 діб, перед
внутрішньовенним введенням його попередньо розводили
кров’ю пацієнтки у відношенні 1:1. Одночасно призначали пре:
парат Ессенціалє® форте Н по 2 капсули 2 рази на добу перед або
під час їди протягом 10 діб, далі застосовували по 2 капсули 3 ра:
зи на добу протягом 2–3 тиж.

Жінки обох груп були обстежені відповідно до Наказу МОЗ
України від 31.12.04 № 676. Плацентарну недостатність діагнос:
тували на підставі:

• клінічних даних;
• даних допплєрометрії матково:плацентарно:плодового

кровообігу;
• кардіотокографічного моніторингу плода; 
• визначення рівня плацентарних гормонів. 
Діагноз прееклампсії ґрунтувався на основі:
• клінічного перебігу вагітності;
• об’єктивних даних стану жінки;
• результатів загальноклінічного обстеження;
• рівня артеріального тиску, протеїнурії, креатиніну, тром:

боцитів.
Рівні фракцій фосфоліпідів досліджували методом тонко:

шарової хроматографії на силікагелевих пластинах у системі ме:
танол–хлороформ–вода. Ефективність застосування препа:
ратів Ессенціале® форте Н і Ессенціале® Н у жінок з плацентар:
ною недостатністю і прееклампсією оцінювали через 1 міс після
закінчення лікування та після пологів.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Групи жінок співставні за анамнестичними даними і віком,
але вагітні з прееклампсією мали дещо більшу масу тіла та відсо:
ток ожиріння порівняно з контрольною групою.

У жінок у разі розвитку плацентарної недостатності за наяв:
ності прееклампсії середнього ступеня тяжкості виявлено пору:
шення обміну фосфоліпідів порівняно з контрольною групою
(таблиця). При цьому спостерігається зниження рівня майже
всіх, за виключенням лізолецитину, фракцій фосфоліпідів. До:
стовірно менший рівень мають фракції фосфатидилінозиту,
сфінгомієліну, фосфатидилхоліну. 

Недостатня концентрація фосфатидилхоліну, який є струк:
турною основою сурфактанту, вірогідно, може призводити до
розвитку респіраторного дистрес:синдрому в плода і новонаро:

дженого. Низький рівень сфінгомієліну, що є структурним ком:
понентом нервових клітин, може призводити до порушень
функціонування нервової системи плода та новонародженого.
Зазначене вище свідчить про необхідність проведення корекції
виявлених порушень. 

Через 1 міс від початку лікування проведена терапія у двох
підгрупах жінок дала позивні зрушення. Проте в разі застосу:
вання стандартного лікування на тлі покращання клінічної кар:
тини не відбувається нормалізації показників гомеостазу
порівняно зі здоровими вагітними: статистично достовірно зни:
женими залишаються рівні фосфатидилінозиту, сфінгомієліну,
фосфатидилхоліну. На відміну від цього в підгрупі вагітних з до:
датковим включенням препаратів Ессенціалє® форте Н і Ес:
сенціалє® Н рівень фосфоліпідів після лікування статистично не
відрізнявся від результатів, отриманих у контрольній групі. На:
ми встановлено наявність достовірної різниці концентрації фо:
сфатидилінозиту, сфінгомієліну, фосфатидилхоліну між підгру:
пами жінок після лікування. У підгрупі вагітних, які додатково
отримували препарати Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н,
після лікування був значно вищим рівень не лише фосфатидил:
холіну, але й сфінгомієліну та фосфатидилінозиту. Імовірно,
підвищення рівня останніх відбувається в результаті покращан:
ня обміну речовин унаслідок підвищення рівня фосфатидил:
холіну в клітинних мембранах. 

На підставі отриманих результатів можна говорити про те,
що включення препаратів Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н
до стандартної терапії плацентарної недостатності в жінок з пре:
еклампсією дає можливість позитивно впливати на порушений
обмін фосфоліпідів і тим самим опосередковано нормалізувати
стан клітинних мембран.

Для визначення клінічної оцінки впливу препаратів Ес:
сенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н у жінок з плацентарною не:
достатністю і прееклампсією нами було проведено аналіз пе:
ребігу вагітності і пологів у цих підгрупах (малюнок). Як видно
з малюнку, у підгрупі жінок, які додатково до стандартного ліку:
вання отримували препарати Ессенціалє® форте Н і Ес:
сенціалє® Н, суттєво нижчими були частота ускладнень та опе:
ративних утручань у пологах, наслідком чого було зниження за:
хворюваності новонароджених і, що особливо важливо, уражень
нервової системи порівняно з підгрупою жінок, які отримували
стандартне лікування.

Отримані результати проведеного дослідження дають
підстави зробити висновки щодо позитивного впливу препаратів
Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н на обмін фосфоліпідів у
вагітних з плацентарною недостатністю за наявності преек:

Показники

Групи обстежених вагітних

Без

ускладнень

вагітності

З плацентарною недостатністю і прееклампсією середнього ступеня

до лікування

після

стандартного

лікування

після стандартного лікування

з додатковим включенням

Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н

Фосфатидилсерин 387,3±33,2 341,2±27,1 348±30,7 369±32,3

Лізолецитин 441,3±43,4 459,7±24,7 418±31 461±26,3

Фосфатидилінозит 796,1±58,9 520,6±23,2* 630±35,7*• 745±37,5•#

Сфінгомієлін 1784±88,5 1399±29,8* 1559±62,1*• 1712±53,8•#

Фосфатидилхолін 2344±102 1805±56,8* 2024±82,4*• 2293±48,4•#

Фосфатидилгліцерин 652,5±75,6 628,3±31,2 655±42,3 659±46,2

Фосфатидилетаноламін 385,7±36,8 335,2±29,7 347±26,8 368±37,4

Ð³âåíü ôîñôîë³ï³ä³â ó æ³íîê ç ïëàöåíòàðíîþ íåäîñòàòí³ñòþ 
³ ïðååêëàìïñ³ºþ ñåðåäíüîãî ñòóïåíÿ òÿæêîñò³ ï³ä ÷àñ ë³êóâàííÿ

Примітки: * – достовірна різниця (р<0,05) з групою жінок без ускладнень вагітності;
• – достовірна різниця між підгрупами до і після лікування (p<0,05);
# – достовірна різниця (р<0,05) між відповідними показниками після лікування підгруп зі стандартною терапією та з додатковим включенням

Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н.
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лампсії. Включення препаратів Ессенціалє® форте Н і Ес:
сенціалє® Н до стандартного лікування плацентарної недостат:
ності в зазначеної когорти жінок сприяє зниженню кількості ус:
кладнень та оперативних утручань у пологах, зменшенню захво:
рюваності новонароджених, особливо перинатальних уражень
нервової системи. Це дозволяє рекомендувати до широкого ви:
користання препарати Ессенціалє® форте Н і Ессенціалє® Н у
лікуванні плацентарної недостатності в жінок з прееклампсією.

Подальші дослідження необхідно спрямувати на поглибле:
не дослідження стану здоров’я малюків на першому році життя,
перебіг вагітності в матерів яких ускладнився плацентарною не:
достатністю і прееклампсією.

Применение препаратов Эссенциале® форте Н и

Эссенциале® Н при лечении беременных женщин с

плацентарной недостаточностью и преэклампсией

Г.И. Резниченко, Ю.Г. Резниченко,

Ю.Н. Бессарабов, Т.С. Макиенко, Н.Ю. Резниченко,

В.Н. Плотникова, В.Ю. Потебня

Изучен обмен фосфолипидов у беременных с плацентарной недоста:
точностью и преэклампсией. Установлено, что у женщин с плацентар:
ной недостаточностью и переэклампсией имеются нарушения обмена
фосфолипидов. Применение препаратов Эссенциале® форте Н и Эс:
сенциале® Н позволяет нормализовать обмен фосфолипидов, умень:
шить частоту осложнений в родах и снизить заболеваемость новорож:
денных. 
Ключевые слова: плацентарная недостаточность, преэклампсия, ле�
чение, Эссенциале® форте Н, Эссенциале® Н.

The Use of Essentiale® forte N, Essentiale® N in

Treatment of Pregnant Women with Placental

Insufficiency and Preeclampsia

G.I. Reznichenko, Yu.G. Reznichenko,

Yu.M. Bessarabov, T.S. Makienko, N.Yu. Reznichenko,

V.M. Plotnykova, V.Yu. Potebnya

The phospholipids metabolism in pregnant women with placental insuffi:
ciency and preeclampsia has been studied. It has been fixed, that pregnant
women with placental insufficiency and preeclampsia had the violated
phospholipids metabolism. The use of preparation Essentiale® forte N,
Essentiale® N permits to normalize the phospholipids metabolism, to

decrease the frequency of complications during deliveries and the new:
bornsmorbidity.
Key words: placental insufficiency, preeclampsia, treatment, Essentiale®

forte N, Essentiale® N.
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В настоящее время ключевой проблемой современного
акушерства и неонатологии является плацентарная не-

достаточность (ПН) – клинический синдром, обусловлен:
ный морфологическими и функциональными изменениями
в плаценте и проявляющийся нарушением роста и развития
плода, его гипоксией, которые возникают в результате соче:
танной реакции плода и плаценты на различные нарушения
состояния беременной. В основе данного синдрома лежат па:
тологические изменения в плодово: и/или маточно:плацен:
тарном комплексах с нарушением компенсаторно:приспосо:
бительных механизмов на молекулярном, клеточном и тка:
невом уровнях. При этом нарушаются транспортная, трофи:
ческая, эндокринная, метаболическая, антитоксическая
функции плаценты, лежащие в основе патологии плода и но:
ворожденного [3, 7, 14].

Принципиально важным вопросом является отношение
к ПН, как к самостоятельному клиническому синдрому или
симптомокомплексу, сопровождающему основное патологи:
ческое состояние, поскольку анализ литературы показывает,
что часто плацентарную недостаточность рассматривают
отдельно от этиологических факторов – причин и условий ее
возникновения и развития. При этом, как правило, конста:
тируется нарушение кровообращения в сосудах фетоплацен:
тарного комплекса вследствие гиповолемии, тромбоза, по:
вышения резистентности сосудов и делается вывод о недо-
статочном снабжении плода кислородом, наличии трофиче:
ской недостаточности, после чего следуют рекомендации по
улучшению микроциркуляции и доставки кислорода. При
этом в тени остаются причины, вызвавшие ПН, а лечение ос:
новного заболевания не всегда связывают с профилактикой
и лечением плацентарной недостаточности [2, 5, 9].

О полиэтиологичности данного осложнения свидетельст:
вует большое число описанных факторов риска его развития:
возраст матери – до 17 и старше 35 лет, вредные привычки (ку:
рение, алкоголь, наркотики), неблагоприятные социально:бы:
товые условия, повреждающее воздействие физических или
химических факторов на ранних сроках гестационного пери:
ода, наличие очагов латентной инфекции, эктрагенитальная
патология, отягощенный акушерско:гинекологический анам:
нез и осложнения настоящей беременности [3, 5, 7, 13].

В последние годы наблюдается значительный рост пла-
центарной недостаточности инфекционного генеза. Как из:
вестно, этиология инфекционно:ассоциированной ПН мо:
жет быть настолько разнообразной, насколько известно со-
временной медицине о всевозможных инфекционных и ви:
русных возбудителях. Так, поражение плаценты может вы:
зываться всеми классами микроорганизмов: бактериями, ви:
русами, простейшими, грибами и т.д.

Многие инфекционно:воспалительные заболевания во
время беременности имеют общие черты: инфицирование
плаценты и плода может быть вызвано как острой инфекци:
ей матери, так и активацией хронической, персистирующей
инфекции во время беременности; большая часть заболева:
ний беременных, приводящих к внутриматочной инфекции,
протекает в латентной или субклинической форме; актива:
ция персистирующей инфекции возможна при любом нару:
шении гомеостаза в организме беременной [7, 10].

Женщины с хроническими очагами генитальной инфек:
ции имеют исходную гипофункцию яичников, что приводит
в последующем к формированию неполноценного фетопла:
центарного комплекса. Инфекционные агенты в этой ситуа:
ции проникают с большей легкостью в плодные оболочки и
плаценту, вызывая нарушение ее  функций.

Наряду с этим не следует забывать и о возможной сопут:
ствующей соматической патологии, которая сама по себе
также способна вызывать развитие плацентарной недоста:
точности. Многие исследования последних лет были посвя:
щены оценкам риска ПН при наличии экстрагенитальных
заболеваний: показано, что частота ее развития составляет
24–45% [4, 11].

Важную роль в формировании ПН играет наличие забо:
леваний сердечно:сосудистой и эндокринной систем. Арте:
риальная гипертензия до беременности у женщин с ПН от:
мечается в 9,4–17,9%, заболевания щитовидной железы – в
10,5%, нарушения углеводного обмена – в 22,4%. У беремен:
ных с артериальной гипотензией наблюдается снижение ко:
нечного диастолического объема левого желудочка, форми:
рование гипокинетического типа гемодинамики с возраста:
нием общего периферического сопротивления, в результате
чего не происходит адекватного снижения периферической
резистентности в маточных артериях. Следствием этих гемо:
динамических сдвигов является увеличение частоты ПН по:
чти в 2 раза.

При сахарном диабете, как известно, наблюдается соче:
тание гормонального дисбаланса с выраженными нарушени:
ями и иммунного статуса, что сопровождается развитием
трофических нарушений, сосудистыми и неврологическими
осложнениями. Результаты морфологического изучения
плацент при сахарном диабете свидетельствуют об измене:
ниях в виде нарушений кровообращения, альтерации, отека
и склероза на всех структурных уровнях, включая терми:
нальные ворсины (при этом частота гипотрофии плода со:
ставляет 35,5%).

Частота железодефицитной анемии у беременных с ПН
достигает 40,6%, при этом патология фетоплацентарного
комплекса обусловлена уменьшением концентрации железа
в крови беременной и плаценте и, соответственно, приводит
к снижению активности дыхательных ферментов [1, 6, 12].

Немаловажное значение в формировании ПН играет па:
тология матки: эндометриоз, гипоплазия миометрия, пороки
развития матки (седловидная, двурогая). Фактором риска
ПН следует считать миому матки. К группе с высоким рис:
ком относят первородящих в возрасте 35 лет и старше с пре:
имущественно межмышечным расположением миоматоз:
ных узлов больших размеров, особенно при локализации
плаценты в области расположения опухоли, а также при на:
рушении в ней кровообращения.

Нарушения функционирования иммунной системы в ви:
де аутоиммунных состояний также играют большую роль в
развитии ПН. В патогенезе ряда аутоиммунных состояний
(системная красная волчанка, склеродермия, антифосфоли:
пидный синдром) участвуют циркулирующие антифосфо:
липидные аутоантитела, повреждающие эндотелий сосудов,
подавляющие продукцию ряда биологически активных ве:
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ществ, что сопровождается угнетением фибринолиза. Нару:
шения в системе гемостаза по типу тромбозов подтвержда:
ются результатами морфологических исследований плацен:
ты при антифосфолипидном синдроме: выявлены множест:
венные инфаркты и участки ишемического некроза, пред:
ставляющие собой структурную основу развития функцио:
нального нарушения.

Безусловно, целый ряд лекарственных средств оказы:
вает неблагоприятное влияние на формирование плаценты
и развитие плода. В настоящее время определен список
препаратов, не разрешенных к применению во время бере:
менности.

Также большое значение в развитии ПН имеет тромбо:
филия – повышенная склонность организма к тромбозам и
тромбоэмболиям. На сегодня известно, что причиной разви:
тия акушерской патологии в 70–75% случаев являются на:
следственные и приобретенные аномалии гемостаза [5, 9].

При генетической или приобретенной тромбофилии
риск венозного и артериального тромбоэмболизма у бере:
менных резко возрастает. Тенденция к развитию тромбозов
у беременных при тромбофилиях касается всех жизненно
важных органов, включая систему мать–плацента–плод. На:
рушения маточно:плацентарного и плодово:плацентарного
кровотока вследствие развития тромбозов сосудов, васкули:
тов, инфарктов плаценты могут быть причиной самопроиз:
вольных выкидышей, задержки роста плода, внутриутроб:
ной гибели плода, преждевременной отслойки плаценты,
преэклампсии. При тромбофилии снижена глубина инвазии
трофобласта, а имплантация неполноценная (при недоста:
точности фибринолиза). Группу риска в отношении тромбо:
филии составляют беременные с отягощенным акушерским
анамнезом (тяжелые формы преэклампсии, НЕLLР:синд:
ром, эклампсия, преждевременная отслойка плаценты, при:
вычное невынашивание беременности, преждевременные
роды до 34 нед, антенатальная гибель плода, неудачные по:
пытки ЭКО); пациентки с рецидивирующими тромбозами
или эпизодом тромбоза в анамнезе, или в данную беремен:
ность, а также с семейным анамнезом, отягощенным тромбо:
зами [5, 10].

Следует отметить, что среди осложнений беременнос�
ти, наиболее часто приводящих к развитию ПН, сущест�
венным фактором является преэклампсия. Хроническая
ПН при преэклампсии встречается в 30,6–51,5%, задержка
развития плода – в 22,7–43,9%, гипоксия плода – в
28,0–51,5% наблюдений. На фоне преэклампсии ПН разви:
вается не только при наличии манифестной формы данной
патологии, но даже при моносимптомных вариантах преэк:
лампсии. Частота клинических проявлений ПН пропорцио:
нальна степени тяжести преэклампсии и составляет при лег:
кой, среднетяжелой и тяжелой степени для задержки разви:
тия плода 16, 22 и 62% соответственно, а для гипоксии плода
– 39,5, 58,3 и 71,4%. При проведении допплерометрического
исследования в 91,05% выявляются нарушения маточно:
плацентарного, плодового и внутриплацентарного кровото:
ка различной степени тяжести. Комплексный анализ показа:
телей кровотока в маточных и спиральных артериях, арте:
рии пуповины и ее терминальных ветвях позволил устано:
вить, что при преэклампсии первично нарушение кровообра:
щения отмечается в спиральных артериях и лишь затем ре:
гистрируются патологические кривые скоростей кровотока
в маточных артериях [2, 12].

Среди осложнений беременности, приводящих к ПН, од:
но из ведущих мест занимает длительная угроза преждевре:
менного прерывания. Частота этой патологии в числе факто:
ров риска задержки развития плода составляет от 9,4 до
22,6%. Угрозу прерывания беременности следует одновре:
менно рассматривать и как причину, и как следствие плацен:

тарной недостаточности. В связи с различной этиологией
плацентарной недостаточности при угрозе прерывания бере:
менности патогенез этого осложнения имеет различные ва:
рианты, а прогноз для плода зависит от степени развития за:
щитно:приспособительных реакций. У пациенток с угрозой
прерывания беременности преимущественно выявляются
компенсированная и субкомпенсированная формы ПН с на:
рушением кровотока в артерии пуповины и ее терминаль:
ных ветвях [4, 6, 10].

Выделение этиологических факторов формирования ПН
позволяет дифференцированно подходить к ее лечению, ко:
торое должно быть длительным.

Все мероприятия, применяемые для лечения беремен:
ных с хронической ПН, делятся на общие и направленные
непосредственно на улучшение функций плаценты (транс:
портной, трофической, дезинтоксикационной, эндокринной
и др.) [3, 7].

К мероприятиям общего характера относятся:
1. Устранение физических и эмоциональных нагрузок,

дозированный постельный режим. Это способствует сни:
жению общего периферического сопротивления сосудов,
увеличению ударного объема сердца и почечного кровотока,
нормализации маточно:плацентарного кровообращения и
является важным немедикаментозным мероприятием. При:
меняют также успокоительные фитосборы (настой валериа:
ны, настойка пустырника).

2. Сбалансированный рацион питания, содержащий
повышенное количество белка. Беременным с экстрагени:
тальной патологией необходима диета с учетом стола, реко:
мендуемого для данного вида патологии.

3. Лечение сопутствующих экстрагенитальных забо�
леваний с привлечением врачей смежных специальностей.

Соответственно фармакотерапия ХПН включает в себя
различные группы препаратов.

Препараты, улучшающие микроциркуляцию и реоло�
гические свойства крови (антиагреганты, антикоагу�
лянты)

Антиагреганты – медикаментозные средства, тормозя:
щие агрегацию тромбоцитов, снижающие повышенную кон:
центрацию фибриногена и улучшающие микроциркуляцию.

Одним из наиболее часто используемых антиагрегантов
является дипиридамол. Средняя доза дипиридамола состав:
ляет 50–150 мг в сут, возможна комбинация – ацетилсали:
циловая кислота 100 мг + дипиридамол 75–100 мг в сутки.
Также используется пентоксифиллин. Как правило, в тече:
ние 5–7 дней проводят инфузионную терапию, а затем пере:
ходят на таблетированные формы препарата. Внутривенно
капельно вводят 100 мг пентоксифиллина, растворенного в
400 мл изотонического раствора хлорида натрия или 5% рас:
твора глюкозы. Таблетированные формы назначают по 1
таблетке 3 раза в сутки в течение 2–3 недель. 

Ксантинола никотинат назначают по 1 таблетке 3 раза в
сутки в течение 2 недель; внутримышечно по 2 мл 15% рас:
твора. Препарат расширяет периферические сосуды, улуч:
шает микроциркуляцию, оксигенацию и питание тканей,
снижает периферическое сосудистое сопротивление, умень:
шает агрегацию тромбоцитов.

При выраженных признаках структурной и хронометри:
ческой коагуляции, гиперфибриногенемии, хронической
форме ДВС:сидрома препаратами выбора являются антико:
агулянты, которые назначают с учетом анализа гемостазио:
граммы.

Длительная терапия антикоагулянтами должна быть
обоснованной, проводиться в оптимальных дозах, под тща:
тельным динамическим контролем показателей гемостаза
1 раз в 2 недели, в условиях специализированного стацио:
нара.
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Метаболические препараты
Используют препараты, повышающие устойчивость го:

ловного мозга и тканей плода к гипоксии (антигипоксанты,
нейропротекторы). Одним из хорошо изученных антиокси:
дантов является Актовегин, основой фармакологического
действия которого является его влияние на процессы внут:
риклеточного метаболизма, улучшение транспорта глюкозы
и поглощения кислорода в тканях. Включение в клетку боль:
шого количества кислорода приводит к активизации процес:
сов аэробного окисления, увеличению энергетического по:
тенциала клетки.

При лечении беременных с хронической ПН Актовегин
назначают по 4–5 мл (160–200 мг) на 200–400 мл 5% раство:
ра глюкозы внутривенно капельно через день, курс лечения –
10 инфузий. После инфузионной терапии переходят на пе:
роральный прием Актовегина по 1 драже форте (200 мг) 3
раза в сутки в течение 2 недель.

К этой группе относятся также растворы аминокислот по
400 мл внутривенно капельно через день. Длительность ле:
чения зависит от степени выраженности страдания плода.

Также применяют активаторы кровообращения и мета:
болизма, к которым относится Инстенон (по 2 мл на 200 мл
изотонического раствора натрия хлорида 1 раз в сутки в те:
чение 5 дней или через день). Это комбинированный препа:
рат, обладающий нейропротективным действием, основан:
ным на взаимном потенцировании эффектов составляющих
его компонентов: он активирует метаболизм миокарда, сни:
жает общее периферическое сопротивление сосудов, усили:
вает мозговой кровоток, не вызывая феномена «обкрадыва:
ния», имеет прямой ноотропный эффект, повышая адапта:
ционные возможности ретикулярной формации ствола го:
ловного мозга. Нейропротективное действие заключается в
избирательной стимуляции обмена веществ головного мозга
на основе повышения утилизации глюкозы и кислорода
вследствие активации анаэробного гликолиза и пентозных
циклов в условиях гипоксии.

Также на протяжении всего периода беременности необ:
ходимым и обязательным является проведение витаминоте:
рапии.

Препараты, способствующие расслаблению муску�
латуры матки

Известно, что периодическое или длительное повыше:
ние тонуса миометрия способствует нарушению кровообра:
щения в межворсинчатом пространстве вследствие сниже:
ния венозного оттока. В связи с этим в комплексную тера:
пию хронической ПН у пациенток с повышенной сократи:
тельной активностью матки следует включать спазмолитики
(дротаверин по 2 таблетки 3 раза в сутки или дротаверин
форте по 1 таблетке 3 раза в сутки, магне:В6 по 4 таблетки в
сутки, папаверин по 1 свече 3 раза в сутки) и β:адреномиме:
тики (Гинипрал), являющиеся производными эпинефрина и
норэпинефрина, освобождающихся при стимуляции симпа:
тических нервных окончаний.

Наличие β:рецепторов в других тканях (в мускулатуре
сердца, в бронхах, кишечнике) определяет частоту тяжести
побочных действий β:миметиков, а также на образование
гликогена в печени и инсулина в поджелудочной железе. На
в:рецепторы сердечно–сосудистой системы их влияние ме:
нее выражено.

Механизм действия β:миметиков проявляется через ад:
ренергическую стимуляцию, что ведет к увеличению образо:
вания циклического аденозинмонофосфата (цАМФ) из
АТФ путем активации фермента аденилатциклазы. За счет
действия цАМФ осуществляется обратный выход Са2+ из
клеток в депо и расслабление гладкой мускулатуры. β:Ми:
метики вызывают увеличение потока крови через ткани и
органы, повышение перфузионного давления и снижение со:

противления сосудов. Действие на сердечно:сосудистую си:
стему проявляется возрастанием частоты сердечных сокра:
щений, уменьшением систолического и диастолического
давления. Такой кардиотропный эффект необходимо учиты:
вать при проведении терапии этими препаратами, особенно
при их взаимодействии с другими лекарственными сред:
ствами. Для снижения побочных сердечно:сосудистых дей:
ствий обязательно назначают блокаторы кальциевых кана:
лов. Как правило, соблюдение правил использования в:ми:
метиков, режима дозирования, четкий контроль за состояни:
ем сердечно:сосудистой системы позволяют избежать серь:
езных побочных эффектов. Кроме токолитического дей:
ствия, β:миметики улучшают маточно:плацентарный крово:
ток за счет снижения сосудистого сопротивления на уровне
артериол и, соответственно, расширяют сосуды в системе
маточно: и плодово:плацентарного бассейнов, тем самым
улучшая кровоток в сосудах системы мать–плацента–плод.

В последние годы в России наиболее распространенным
и часто используемым препаратом из группы в:миметиков
является Гинипрал – гексопреналин, селективный в2:симпа:
томиметик, расслабляющий мускулатуру матки. Вследствие
своей селективности Гинипрал оказывает незначительное
действие на сердечную деятельность и кровоток беременной
и плода.

Максимально быстрый эффект удается получить при
внутривенном введении в:миметиков. Гинипрал вводят вну:
тривенно капельно в дозе 5 мг в 400 мл 0,9% раствора натрия
хлорида со скоростью 10–30 кап/мин, внутрь назначают по
2,5 мг или 1,25 мг 4–6 раз в сутки.

Применение в:миметиков в минимальных дозах позво:
ляет нормализовать фетоплацентарный кровоток, повысить
насыщение тканей плода кислородом, ликвидировать аци:
доз и нормализовать биохимические параметры. Назначение
препарата Гинипрал в профилактической дозе по 1/4–1/2
таблетки (125–250 мкг) 4–6 раз в сутки длительно позволя:
ет достичь устойчивой релаксации матки и добиться повы:
шения кровотока в сосудах плаценты, что особенно важно у
больных с плацентарной недостаточностью и привычным
невынашиванием беременности.

Для профилактики плацентарной недостаточности у бе:
ременных группы высокого риска рекомендуется применять
Актовегин и Гинипрал перорально: Актовегин–драже про:
лонгированного действия (200 мг) – по 1 драже в сутки + Ги:
нипрал (0,5 мг) по 1/2 или 1 таблетке от 2 до 3 раз в сутки.
Сочетанное применение в:миметиков и Актовегина оказы:
вает положительное влияние на тонус миометрия и крово:
ток в плаценте, что обеспечивает предупреждение гипокси:
ческих повреждений плода вследствие длительных сокраще:
ний матки при угрозе прерывания беременности.

Антибактериальные, противовирусные препараты,
а также иммунокорригирующая терапия (при ПН ин�
фекционного генеза)

У беременных с острой или обострением хронической ин:
фекции крайне важно проведение мероприятий, направлен:
ных на борьбу с инфекцией и улучшение защитных резервов
в системе мать–плацента–плод. При плацентарной недоста:
точности инфекционного генеза, наряду с улучшением пока:
зателей гемодинамики и метаболизма в системе мать–пла:
цента–плод, большое значение имеют профилактика и лече:
ние острой инфекции или обострения хронической.

При инфекциях лечение беременных проводят согласно
рекомендациям, которые являются специфичными для каж:
дой нозологической формы. При бактериальной этиологии
заболевания показано назначение антибактериальных пре:
паратов, если отсутствует возможность обследования или
необходимо провести срочную терапию, антибиотики при:
меняют с учетом основного возбудителя для определенного
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инфекционного заболевания. Что касается противовирус:
ных препаратов, их обычно назначают в III триместре бере:
менности и строго по показаниям (при первичной инфекции
или обострении хронического процесса).

О необходимости коррекции показателей иммунитета
при хронической ПН инфекционного генеза свидетельству:
ют убедительные данные, полученные при комплексном об:
следовании беременных, а также морфологическом и гисто:
химическом исследовании последа. Применяют иммуногло:
булинотерапию (октагам, пентаглобин, интраглобин) и лече:
ние препаратами интерферона.

Методом выбора для профилактики и лечения хрониче:
ской рецидивирующей инфекции, а также ПН во II и III три:
местрах беременности является плазмаферез – удаление оп:
ределенного объема плазмы крови, содержащей патологиче:
ские элементы, для коррекции клеточного, белкового, элек:
тролитного, коллоидного и водного состава крови. Детокси:
кация достигается путем экстракорпоральной элиминации
токсических продуктов клеточного метаболизма, которые
при различных патологических состояниях (особенно при
инфекции) присутствуют в плазме крови. Кроме того, плаз:
маферез деблокирует фагоцитарную активность клеток кро:
ви, выполняя роль детоксикационного фактора. Реокорри:
гирующий эффект реализуется посредством значительного
удаления плазмы или части форменных элементов и плаз:
менных факторов свертывания, грубодисперсных белков,
определяющих уровень вязкости плазмы крови. Иммуно:
корригирующий эффект осуществляется путем механичес:
кого удаления из кровяного русла антигенов, в том числе ау:
тоантигенов, обеспечивая тем самым повышение надежнос:
ти функционирования иммунной системы.

Учитывая вышесказанное, основными направлениями
для предупреждения развития и лечения ПН являются воз:
действия, направленные на улучшение маточно:плацентар:
ного кровообращения и микроциркуляции, нормализацию
газообмена в системе мать–плод, улучшение метаболичес:
кой функции плаценты, восстановление нарушений функ:
ции клеточных мембран.

Таким образом, адекватное и своевременное лечение
хронической ПН с использованием современных препа:

ратов способствует повышению вероятности благопри:
ятного исхода беременности и позволяет избежать про:
грессирования нарушений в системе мать–плацен:
та–плод.

ЛИТЕРАТУРА

1. Зарубина Е.Н., Бермишева О.А.,
Смирнова А.А. Современные подхо�
ды к лечению хронической фетопла�
центарной недостаточности. Пробле�
мы репродукции. 2000: 5; 16–8.
2. Волощук И.Н. Морфологические
основы и патогенез плацентарной не�
достаточности: Автореф дис. ... докт.
мед. наук. М: 2002.
3. Кулаков В.И., Орджоникидзе Н.В.,
Тютюнник В.Л. Плацентарная недо�
статочность и инфекция. Руководство
для врачей М; 2004: 494 с.
4. Макаров О.В., Козлов П.В., Насыро�
ва Д.В. Синдром задержки развития
плода: современные подходы к фар�
макотерапии. Российский вестник аку�
шера–гинеколога. 2003; 3; 6; 18–22.
5. Сидельникова В.М. Привычная по�
теря беременности. – М.; Триада–Х,
2002. – 304 с.
6. Сидорова И.С., Макаров И.О. Кли�
нико–диагностические аспекты фе�
топлацентарной недостаточности. –
М.: Медицинское информационное
агентство, 2005. – 296 с.
7. Тютюнник В.Л. Хроническая пла�
центарная недостаточность при бак�
териальной и вирусной инфекции
(патогенез, диагностика, профилак�
тика, лечение): Автореф дис. ... докт.
мед. наук. М: 2002.
8. Baptiste�Roberts K, Salafia CM,
Nicholson WK, Duggan A, Wang NY,
Brancati FL. Maternal risk factors for

abnormal placental growth: the national
collaborative perinatal project. BMC
Pregnancy Childbirth. 2008; 23; 8: 44. 
9. Chou AK, Hsieh SC, Su YN, Jeng SF,
Chen CY, Chou HC, Tsao PN, Hsieh
WS. Neonatal and pregnancy outcome
in primary antiphospholipid syndrome:
a 10–year experience in one medical
center. Pediatr Neonatol. 2009; 50 (4):
143–6.
10. Costa SL, Proctor L, Dodd JM,
Toal M, Okun N, Johnson JA,
Windrim R, Kingdom JC. Screening for
placental insufficiency in high�risk
pregnancies: is earlier better? Placenta.
2008; 29 (12): 1034–40.
11. Ergaz Z, Avgil M, Ornoy A.
Intrauterine growth restriction–etiology
and consequences: what do we know
about the human situation and experi�
mental animal models? Reprod Toxicol.
2005 Sep–Oct, 20 (3): 301–22.
12. Harkness UF, Mari G. Diagnosis
and management of intrauterine growth
restriction. Clin Perinatol. 2004; 31 (4):
743–64.
13. Hui L, Challis D. Diagnosis and
management of fetal growth restriction:
the role of fetal therapy. Best Pract Res
Clin Obstet Gynaecol. 2008; 22 (1):
139–58.
14. Neerhof M.G., Thaete L.G. The fetal
response to chronic placental insuffi�
ciency // Semin. Perinatol. –2008. –
Vol. 32. – P. 201–205.



113ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

À Ê Ó Ø Å Ð Ñ Ò Â Î

Плацента является важным органом кровообращения пло-
да и обеспечивает функциональные системы обмена ве-
ществ между матерью и плодом. Полноценное функциони-
рование плаценты обеспечивает полноценное развитие пло-
да. Приведенные случаи из нашей практики характеризу-
ются отличием в строении и виде плаценты; все они закон-
чились благополучным рождением полноценных плодов и
их не следует относить к плацентарной недостаточности.
Ключевые слова: плацента, аномалии структуры плаценты.

Наиболее высокой чувствительностью к повреждающим
агентам обладают зародыши в так называемые критиче:

ские периоды, одним из которых является период плацента:
ции (3–8:я неделя эмбриогенеза) [1]. Этот период характе:
ризуется развитием сети ворсин, формированием сосудис:
той сети и образованием плодово:плацентарного кровотока,
что совпадает с этапом формирования зачатков органов пло:
да. От строения и функционирования плаценты зависят раз:
витие и состояние плода. При этом морфогенез плаценты за:
висит от развития маточно:плацентарного кровообращения,
а не от развития кровообращения у плода [2].

Плацента (placenta – детское место) – важный орган кро:
вообращения плода, объединяющий функциональные систе:
мы обмена веществ между матерью и плодом. Структурные
компоненты плаценты включают: хориальную пластинку с
прилегающей полосой Лангханса, ворсинчатый хорион, меж:
ворсинчатое пространство, базальную пластинку децидуаль:
ной материнской ткани, цитотрофобласт и зону некроза (поло:
су Нитабух). Плацента представляет собой круглый плоский
диск, к началу родов ее диаметр достигает 15–18 см, толщина –
2–3 см. Масса плаценты при доношенной беременности состав:
ляет 1/6–1/7 массы тела плода, примерно 500–600 г.

Основной структурно:функциональной единицей пла:
центы является плацентон – долька плаценты, образованная
стволовой ворсиной I порядка с отходящими от нее ветвями –
ворсинами II и III порядка. Таких долек в плаценте насчиты:
вается от 40 до 70. В каждом плацентоне часть якорных вор:
син прикрепляется к децидуальной оболочке, а большая их
часть плавает свободно в межворсинчатом пространстве, ко:
торое состоит из 3 отделов: артериального (центральная
часть плацентона), капиллярного (у основании плацентона)
и венозного (субхориальное, междолевое пространство).
Материнский и плодовый кровоток не сообщаются друг с
другом, их разделяет плацентарный барьер. Обмен между
кровью матери и плода осуществляется через плацентарный
барьер в терминальных ворсинах. Наиболее благоприятные
условия для обмена создаются во второй половине беремен:
ности, когда капилляры перемещаются к периферии ворсин
и тесно прилегают к синцитию с образованием синцитиока:
пиллярных мембран, в области которых непосредственно
происходит транспорт и газообмен. 

Плацента выполняет сложные и многообразные функ:
ции: дыхательную, питательную, транспортную, депо�
нирующую, выделительную, гормональную, барьерную,
защитную, иммунологическую. Только через плаценту
плод получает все необходимые ему вещества в готовом для
усвоения виде; сюда же, в плаценту, организм плода выделя:
ет отработанные продукты.

Дыхательная функция плаценты заключается в доставке
кислорода от матери к плоду и в удалении углекислого газа
в обратном направлении. Газообмен осуществляется мето:
дом простой диффузии.

Питание плода и выведение продуктов обмена происходят
на более сложном уровне. Синцитиотрофобласт плаценты
продуцирует специфические протеины и гликопротеиды, об:
ладает способностью дезаминировать и переаминировать ами:
нокислоты, синтезировать их из предшественников и активно
транспортировать к плоду. Липиды плаценты состоят из 1/3 –
стероидов и 2/3 – фосфолипидов, наибольшая часть – ней:
тральные жиры. Фосфолипиды участвуют в синтезе белков,
транспорте электролитов, аминокислот, способствуют прони:
цаемости клеточных мембран плаценты. Плацента накаплива:
ет витамины и регулирует их поступление к плоду; выполняет
гликогенобразующую функцию для обеспечения плода про:
дуктами углеводного обмена до начала активного функциони:
рования его печени. Плацента при участии ее ферментов осу:
ществляет транспортную, депонирующую и выделительную
функции в отношении многих электролитов, микроэлементов
(железо, медь, марганец, кобальт) и питательных веществ.

Гормональная функция плаценты образует вместе с пло:
дом единую эндокринную систему (фетоплацентарный ком:
плекс). В плаценте (синцитий трофобласта, децидуальная
ткань) происходят синтез, секреция и превращение гормо:
нов белковой и стероидной природы. Гормон белковой при:
роды плацентарный лактоген (ПЛ) синтезируется только в
плаценте и имеет важное значение в развитии беременности,
поскольку поступает в кровь матери и поддерживает функ:
цию плаценты, а хорионический гонадотропин (ХГ), синте:
зированный плацентой, поступая в кровь матери, участвует в
механизмах дифференцировки пола плода. В образовании
сурфактанта легких участвует пролактин, также синтезируе:
мый плацентой. Плацента синтезирует прегненолон, прогес:
терон, эстрогены (эстрадиол, эстрон, эстриол), а также про:
дуцирует тестостерон, кортикостероиды, тироксин, трийод:
тиронин, паратиреоидный гормон, кальцитонин, серотонин,
релаксин, окситоциназу и др.

Плацента является иммунным барьером – разделяет два
генетически чужеродных организма (мать–плод), предуп:
реждая возникновение между ними иммунного конфликта;
эту функцию обеспечивают тучные клетки стромы ворсин
хориона. Плацентарный барьер обладает избирательной
проницаемостью для иммунных факторов. Через него сво:
бодно проходят цитотоксические антитела к антигенам гис:
тосовместимости и антитела класса IgG. Плацента обладает
способностью защищать организм плода от неблагоприятно:
го воздействия вредных факторов организма матери (токси:
ческие вещества, лекарства, микроорганизмы), но из:за сво:
ей избирательности эта функция оказывается недостаточной
для некоторых повреждающих факторов.

Теперь становится понятным, что плацента выполняет
самые важные функции для обеспечения полноценного раз:
вития плода. Однако, как и любая ткань организма, плацен:
та в силу различных причин может иметь различные величи:
ну, вид и строение.

К патологии плаценты относится ее гиперплазия, при
этом масса плаценты составляет 1/3–1/2 массы тела плода.

Ïëàöåíòà è àíîìàëèè åå ñòðóêòóðû â ïðàêòèêå
àêóøåðà
О.М.Кравец

КУ «Городской клинический родильный дом № 1» г. Кривой Рог
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Гиперплазия плаценты наблюдается при гемолитической
болезни новорожденных, врожденном сифилисе и сахарном
диабете классов A–C по классификации П. Уайт [5]. Уме:
ренная гиперплазия плаценты встречается у заядлых кури:
льщиц. 

Гипоплазия плаценты наблюдается у женщин, страдаю:
щих гипертонической болезнью и артериальной гипертензи:
ей беременных; при этом она часто сочетается с внутриут:
робной задержкой развития (ЗВУР). 

Функциональная несостоятельность плаценты приводит
к угрозе прерывания беременности, отставанию роста и раз:
вития плода или даже к его гибели. Плацентарная недоста:
точность (ПН) характеризуется нарушением молекулярных,
клеточных, тканевых и адаптационно:гомеостатических ре:
акций фетоплацентарной системы и может быть реализова:
на в компенсированной, субкомпенсированной и декомпен:
сированной формах [3].

В акушерской практике могут встречаться различные
нарушения в строении, виде и прикреплении плаценты
(предлежание плаценты, аномалии прикрепления плацен:

Ðèñ. 1. Êðàåâîå ïðèêðåïëåíèå ïóïîâèíû 

Ðèñ. 2. Îáîëî÷å÷íîå ïðèêðåïëåíèå ïóïîâèíû

Ðèñ. 3. Ïî÷êîâèäíàÿ ïëàöåíòà

Ðèñ. 4. Ñåðäöåâèäíàÿ ïëàöåíòà

Ðèñ. 5. Êîëüöåâèäíàÿ ïëàöåíòà
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ты), а также неотложные состояния (преждевременная от:
слойка нормально расположенной плаценты и др.). Раз:
личные виды нарушений в строении и прикреплении пла:
центы приведены в цветном атласе C.G. Kaplan [4]: крае:
вое прикрепление пуповины, оболочечное прикрепление
пуповины, инфаркт плаценты, узловатый амнион, доба:
вочная долька плаценты, плацента, окруженная валиком,
пузырный занос и др. Такие изменения в плаценте приво:
дят к хронической ПН, различным нарушениям маточно:
плацентарного кровотока, ЗВУР, тяжелой патологии бере:
менности, угрозе преждевременных родов или перинаталь:
ной гибели плода.

В нашей практике также встретились различные изме:
нения в строении и видах плаценты: 2 разновидности кра:
евого прикрепления пуповины (рис. 1), оболочечное при:
крепление пуповины (рис. 2), почковидная плацента
(рис. 3), сердцевидная плацента (рис. 4), кольцевидная
плацента (рис. 5).

Несмотря на отличие в строении плаценты, отрадно
заметить, что все приведенные ее виды встретились у жен:
щин с доношенной беременностью, которая закончилась
срочными родами в 39–41 нед гестации доношенными
плодами, родившимися здоровыми (7–9 баллов по шкале
Апгар).

Таким образом, плацента как важный орган кровообра:
щения плода объединяет функциональные системы обмена
веществ между матерью и плодом. 

Выполняя все жизнеобеспечивающие функции, только
полноценное функционирование плаценты может обеспе:
чить полноценное развитие плода. Соответственно, функци:
ональная несостоятельность плаценты (ПН) приводит к уг:
розе прерывания беременности, отставанию роста и разви:
тия плода или даже к его гибели. Очевидно, что приведенные
случаи из нашей практики, характеризующиеся отличием в
строении и виде плаценты, но закончившиеся благополуч:

ным рождением полноценных плодов, не следует относить к
плацентарной недостаточности.

Плацента та аномалії її структури у практиці

акушера

О.М. Кравець 

Плацента є важливим органом кровообігу плода, що забезпечує
функціональні системи обміну речовин між матір’ю і плодом. По:
вноцінне функціонування плаценти гарантує повноцінний розви:
ток плода. Наведені випадки з нашої практики характеризуються
відмінністю у будові і вигляді плаценти; усі вони закінчились на:
родженням повноцінних плодів і їх не слід розглядати як плацен:
тарну недостатність.
Ключові слова: плацента, аномалії структури плаценти.

Placenta and placental structures in obstetric 

practice

O.M. Kravets

The placenta is an important fetal circulation organ which provides func:
tional systems of substances between mother and fetus. Adequate func:
tioning of placenta provides adequate fetal development. Cases men:
tioned in our practice and characterized by difference in the structure
and kind of placenta have ended in trouble:free birth of healthy fetuses,
and these cases should not be qualified as a placental inefficiency.
Key words: placenta, placental structure anomalies.
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Проведено обследование 92 родильниц, 62 из которых бы-
ли родоразрешены абдоминальным путем в связи с преэк-
лампсией тяжелой степени. Установлены нарушения мета-
болического гомеостаза, уменьшение содержания биоэле-
ментов на фоне традиционного ведения послеоперацион-
ного периода. Применение препарата Тивортин до опера-
ции и питательной смеси Берламин модуляр для раннего
энтерального питания способствует нормализации обмен-
но-метаболических процессов и функции лактации у паци-
енток после кесарева сечения. 
Ключевые слова: преэклампсия, абдоминальное родоразре�
шение, метаболический гомеостаз, биоэлементы, гипогалак�
тия, Тивортин, энтеральное питание.

Становление функции лактации – один из основных фи:
зиологических процессов пуэрперия, способствующий обес:
печению нутритивных потребностей новорожденного. В со:
временном акушерстве отмечается тенденция к возрастанию
частоты нефизиологического родоразрешения путем кесаре:
ва сечения [1]. Формирование устойчивого контакта между
матерью и новорожденным в первые часы после родов явля:
ется необходимым условием формирования оптимальных
условий для реализации грудного вскармливания [3, 4, 6]. 

Преэклампсия (ПЭ) является грозным осложнением
процесса гестации. Лейтмотивом тяжелой ПЭ является фор:
мирование полиорганной недостаточности на фоне синдро:
ма системного воспалительного ответа организма беремен:
ной. Последний проявляется оксидативным стрессом, эндо:
телиальной дисфункцией и тромбофилией. Операционная
травма, большая кровопотеря, последствия перенесенной
анестезии, метаболическая дезадаптация, ощущение голода,
послеоперационный парез кишечника препятствуют осу:
ществлению полноценной программы продукции молока
[2]. Преобладание катаболических процессов на фоне боле:
вой афферентации приводит к угнетению центральных ме:
ханизмов стимуляции лактогенеза [5]. Безусловно важным
патогенетическим звеном гипогалактии является нарушение
протеинсинтетических процессов в печени. Осуществление
биологических эффектов гормонов зависит от уровня рас:
творимых белков в крови, которые играют роль транспорт:
ных систем и рецепторов. Роль биоэлементов в развитии
лактации до сих пор четко не определена [1]. Известно, что
на фоне гипогалактии у новорожденных развивается гипер:
натриемическая дегидратация [4, 6].

Особой проблемой является становление функции лак:
тации у родильниц с анемией, что обусловлено не только
сниженным содержанием железа в молоке, но и недостаточ:
ной его продукцией. Помимо этого, железо участвует в син:
тезе интерлейкинов, металлопротеиназ и нитросоединений
[1]. Доказано, что у данного контингента пациенток наблю:
дается значительное снижение содержания общего белка в
грудном молоке за счет казеиновой фракции.. Изменения
аминокислотного спектра казеиновой фракции сопряжены с
возрастанием содержания заменимых и уменьшением сум:
марного количества незаменимых аминокислот. При этом

концентрация сывороточных белков молока у женщин с ане:
мией остается стабильной по сравнению со здоровыми ро:
дильницами [3].

Среди методов профилактики гиперергического вариан:
та синдрома системного воспалительного ответа значитель:
ная роль отводится донаторам оксида азота (NO). Помимо
вазорелаксирующего и цитопротекторного действия NO
проявляет дезинтоксикационную активность. Препарат Ти:
вортин, созданный на основе аминокислоты аргинина, спо:
собен значительно повышать уровень NO и улучшать мета:
болические процессы. Важной особенностью Тивортина яв:
ляется стимулирующее влияние на синтез пролактина – ос:
новного лактотрофного гормона. 

В последние годы все большую популярность завоевыва:
ет энтеральное питание больных в послеоперационный пе:
риод. Необходимым требованием к питательной смеси явля:
ется отсутствие токсического влияния на слизистую оболоч:
ку кишечника, легкая биодоступность ингредиентов и пол:
ноценный спектр нутрициентов. Указанным требованиям
соответствует пищевая смесь Берламин модуляр, в состав
которой входят белки, углеводы, жиры, макро: и микроэле:
менты, витамины [5, 8].

Целью работы было изучение влияния комплексного ис:
пользования донатора оксида азота Тивортина и питатель:
ной смеси Берламин модуляр у родильниц с ПЭ, перенесших
операцию кесарева сечения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами обследованы 92 родильницы на 3:и – 5:е сутки
после родов, 62 из которых были родоразрешены абдоми:
нальным путем. Контрольная (І) группа состояла из 30 прак:
тически здоровых родильниц после физиологических родов.
Ко ІІ группе были отнесены 30 родильниц, родоразрешен:
ных путем кесарева сечения в связи с ПЭ тяжелой степени,
которые получали традиционное лечение: антибактериаль:
ные препараты, анальгетики, антикоагулянты и инфузион:
ную терапию. К ІІІ группе были отнесены 32 пациентки с ПЭ
тяжелой степени, родоразрешенные абдоминальным путем,
которым помимо традиционной терапии до операции назна:
чали Тивортин по 1 мерной ложке 3–5 раз в сутки и Берла:
мин модуляр в виде 10% раствора уже через 6 ч после опера:
ции. Первая доза препарата составляла 100 мл. Затем объем
энтерального питания увеличивали до 200–300 мл, с 3:х су:
ток переходили на 20% раствор. Кратность приема Берлами:
на модуляра составляла 4–6 раз в сутки.

Всем обследованным родильницам проводили биохими:
ческое исследование крови, включающее определение следу:
ющих показателей: общий белок и его фракции, общий би:
лирубин, прямой и непрямой билирубин, АлАТ, АсАТ, ще:
лочная фосфатаза и тимоловая проба. Также изучали био:
элементный состав крови (калий, натрий, магний, кальций,
цинк, железо и медь) методом плазменной фотометрии с ис:
пользованием приборов «ПАЖ:1» и «Сатурн». 

Изучали начало лактации, определяли количество груд:
ного молока у пациенток. Качество материнского молока

Âîçìîæíîñòè êîððåêöèè ãèïîãàëàêòèè
ó ðîäèëüíèö ñ ïðåýêëàìïñèåé,
ðîäîðàçðåøåííûõ ïóòåì êåñàðåâà ñå÷åíèÿ
О.В. Грищенко, И.В. Лахно, И.И. Ступак

Харьковская медицинская академия последипломного образования
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оценивали по следующим показателям: содержание жира,
белка, лактозы, сухого вещества, протеина и точка замерза:
ния. Химический состав молока и точку замерзания опреде:
лены по ISO 9001:2000 на приборе «Bentley:150». 

Статистическая обработка результатов работы проведе:
на с помощью пакета программ «Excel», адаптированных для
медико:биологических исследований.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У пациенток ІІ группы в послеоперационный период бы:
ли обнаружены выраженные нарушения биохимических па:
раметров крови, которые свидетельствуют о напряженном
функционировании печени (табл. 1). Ухудшение белково:
синтетической функции проявлялось гипо: и диспротеине:
мией, характеризующейся снижением концентрации альбу:
минов и возрастанием гамма:глобулинов сыворотки крови.
Активность АлАТ, АсАТ, щелочной фосфатазы, а также по:
казатели тимоловой пробы были повышены во II группе.

Выявленные изменения метаболического гомеостаза бы:
ли взаимосвязаны с состоянием оксидативного стресса,
окислительной модификацией сывороточных белков на фо:
не протеолитической атаки и возможными ишемическими
повреждениями внутренних органов.

У родильниц ІІІ группы биохимические показатели кро:
ви не отличались от значений женщин в І группе при физио:
логическом пуэрперии (см. табл. 1). Использование препара:
та Тивортин являлось эффективным методом поддержания
уровня метаболических процессов у пациенток с ПЭ. Можно
полагать, что Тивортин обеспечивал энергетическую ста:
бильность гепатоцитов и предотвращал повышение уровня
системного воспалительного ответа. По:видимому, примене:
ние энтерального питания смесью Берламин модуляр спо:
собствует повышению уровня антиоксидантной защиты ор:
ганов и тканей, препятствует цитолизу клеток. Указанные
особенности распространяются и на эндокринную регуля:
цию, что являлось благоприятным фоном для процессов
лактогенеза.

Установленные нарушения содержания биоэлементов
крови у родильниц ІІ группы демонстрируют нестабильность
обмена минералов, связанную с клеточными поражениями
(табл. 2). Данные табл. 2 свидетельствуют о водно:электолит:
ных расстройствах у родильниц ІІІ группы на фоне снижения

уровня калия и натрия. Также было установлено уменьшение
содержания магния, кальция, цинка, меди и железа в крови у
этих пациенток. Поскольку данные биоэлементы обладают
цитопротекторными свойствами, принимают участие в синте:
зе и реализации эффекта антиоксидантных ферментов, то
снижение их концентрации можно считать отражением дис:
функции клеток многих органов. Следует отметить, что в III
группе родильниц содержание макро: и микроэлементов в
крови не отличалось от контрольных значений.

Проведенные исследования позволяют считать, что у ро:
дильниц с ПЭ, родоразрешенных абдоминальным путем, на:
блюдается ряд гомеостазиологических отклонений. У них
отмечается пониженный уровень протеинсинтетических
процессов, имеются маркеры тканевой гипоксии и цитолиза,
нарушен водно:электролитный баланс. Разработанный ме:
тод совместного использования препарата Тивортин и пита:
тельной смеси Берламин модуляр позволил нормализовать
метаболический гомеостаз организма родильниц с ПЭ.

При изучении функции лактации у обследованных ро:
дильниц были установлены замедленные темпы появления
грудного молока во ІІ группе. В контрольной и III группах
начало лактации было отмечено на 2,2±0,4 и 2,5±0,5 сутки
соответственно. Во II группе этот показатель был 4,8±0,6 су:
ток. Количество грудного молока в контрольной и ІІІ груп:

Òàáëèöà 1
Áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ó îáñëåäîâàííûõ ðîäèëüíèö

Показатели І группа ІІ группа ІІІ группа

Общий белок, г/л 74,4±0,5 69,2±0,6* 73,1±0,6

Альбумины 50,5±0,4 44,3±0,5* 50,2±0,4

Альфа111глобулин 7,6±0,3 6,3±0,5* 7,5±0,5

Альфа121глобулин 5,7±0,4 3,8±0,6* 5,6 ±0,3

Бета1глобулин 10,0±0,2 10,2±0,3 10,1±0,4

Гамма1глобулин 10,7±0,3 12,8±0,4* 10,7±0,3

Тимоловая проба, ЕД 2,0±0,1 3,42±0,1* 2,1±0,1

Билирубин общий, мкмоль/л 11,4±0,5 15,2±0,3* 11,2±0,4

Билирубин прямой, мкмоль/л 4,5±0,2 8,4±0,2* 4,4±0,3

Аспарагиновая трансаминаза, ммоль час/л 0,43±0,02 0,77±0,1* 0,45±0,02

Аланиновая трансаминаза, ммоль час/л 0,38±0,01 0,59±0,1* 0,40±0,01

Щелочная фосфатаза, ЕД 0,65±0,01 2,2±0,2* 0,66±0,01

Примечание: * – различия значимы по сравнению с контрольной группой (р<0,05).

Òàáëèöà 2
Ñîäåðæàíèå áèîýëåìåíòîâ â êðîâè îáñëåäîâàííûõ 

ðîäèëüíèö

Показатели І группа ІІ группа ІІІ группа

Калий, ммоль/л 5,5±0,2 4,2±0,3* 5,5±0,3

Натрий, ммоль/л 148,0±5,0 135,6±2,5* 147,6±3,0

Кальций, ммоль/л 2,8±0,2 1,9±0,1* 2,7±0,2

Магний, ммоль/л 2,9±0,2 2,1±0,3* 2,9±0,2

Цинк, мкмоль/л 27,5±0,6 22,4±0,4* 27,4±0,5

Железо, мкмоль/л 20,8±0,8 17,3±0,5* 20,8±0,6

Медь, мкмоль/л 13,9±0,9 9,4±0,7* 13,7±0,8

Примечание: * – различия значимы по сравнению с контрольной группой
(р<0,05).



118 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

À Ê Ó Ø Å Ð Ñ Ò Â Î

пах составило 710±20 мл и 695±15 мл за сутки. Объем лакта:
ции во II группе на 5:е сутки составлял всего 85±5 мл за сут:
ки. Качественный состав грудного молока у обследованных
пациенток значительно отличался (табл. 3). Во ІІ группе ос:
новной состав нутрициентов молока был уменьшен, что сни:
жало точку замерзания. У пациенток основной (III) группы
содержание белковых, липидных и углеводных веществ бы:
ло практически таким же, как в контрольной группе.

ПЭ является неблагоприятным фоном для обеспечения
грудного вскармливания, что обусловлено метаболической
дезадаптацией организма женщины. Абдоминальное родо:
разрешение приводит к замедленному восстановлению про:
цессов метаболического гомеостаза в пуэрперии, что нега:
тивно влияет на реализацию функции лактации. Назначение
донатора оксида азота Тивортина и раннее энтеральное пи:
тание смесью Берламин модуляр у пациенток с ПЭ нормали:
зует биохимические процессы, водно:электролитный ба:
ланс, обеспечивая физиологические темпы лактации и хи:
мический состав материнского молока.

ВЫВОДЫ

1. У родильниц с ПЭ, родоразрешенных абдоминальным
путем, отмечаются явления метаболической дезадаптации
организма, проявляющиеся ухудшением биохимических по:
казателей крови и дисбалансом содержания биоэлементов в
послеродовой период.

2. Гипогалактия и ухудшение химического состава мате:
ринского молока являются характерными расстройствами
после абдоминального родоразрешения, которое связано с
глубокими изменениями гомеостаза родильниц с ПЭ.

3. Назначение препарата Тивортин до оперативного ро:
доразрешения и раннее энтеральное питание смесью Берла:
мин модуляр способствуют нормализации метаболических
процессов и являются надежным средством для улучшения
функции лактации у родильниц с ПЭ. 

Можливості корекції гіпогалактії в породілей із

прееклампсією, розроджених шляхом кесарева

розтину

О.В. Грищенко, І.В. Лахно, І.І. Ступак

Проведене обстеження 92 породілей, 62 з яких були розро:
джені абдомінальним шляхом унаслідок прееклампсії тяжко:
го ступеня. Установлені порушення метаболічного гомеоста:
зу, зменшення вмісту біоелементів на тлі традиційного веден:
ня післяопераційного періоду. Застосування препарату Ти:
вортин до операції та суміші Берламін модуляр для раннього
ентерального харчування сприяє нормалізації обмінно:мета:
болічних процесів і функції лактації в пацієнток після кесаре:
ва розтину.
Ключові слова: прееклампсія, абдомінальне розродження, мета�
болічний гомеостаз, біоелементи, гіпогалактія, Тивортин, енте�
ральне харчування.

Correction possibilities of hypohalactia in

preeclamptic ladies after cesarean delievery

O.V. Grishchenko, I.V. Lakhno, I.I. Stupak 

It was performed the investigation of 92 postpartum women, 62
from them had cesarean delievery in connection with severe
preeclampsia. The infringements of metabolic homeostasis and
reduction of the bioelemental maintenance in case of traditional
postoperative period establishment were determined. The applica:
tion of Tivortin before operation and a nutritious medication
Berlamin modular usage for the early enteral feeding had promoted
to normalisation of metabolic processes and function of a lactation
in patients after cesarean section. 
Key words: preeclampsia, abdominal delievery, metabolic homeostasis,
bioelements, hypohalactia, Tivortin, enteral feeding.
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Òàáëèöà 3
Õèìè÷åñêèé ñîñòàâ ãðóäíîãî ìîëîêà ó îáñëåäîâàííûõ 

ðîäèëüíèö

Показатели (%) І группа ІІ группа ІІІ группа

Жир 3,8±0,3 2,2±0,2* 3,7±0,3

Белок 2,6±0,2 1,2±0,1* 2,6±0,2

Лактоза 7,4±0,5 4,9±0,4* 7,2±0,5

Сухое вещество 13,1±1,1 8,1±0,3* 12,9±0,9

Протеин 3,0±0,2 1,8±0,1* 3,0±0,2

Точка замерзания (°С) 0,78±0,1 0,6±0,1* 0,78±0,1

Примечание: * – различия значимы по сравнению с контрольной группой
(р<0,05).
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Досліджено функціональний стан щитоподібної залози під
час вагітності у трьох біогеохімічних регіонах Закарпатської
області, ендемічної за вмістом йоду в довкіллі. Виявлено, що
зі збільшенням строку гестації достовірно знижується вміст
загального трийодтироніну та вільної фракції тироксину, що
супроводжується зростанням рівня тиреотропного гормону.
У вагітних із зобом з передгірного та гірського районів рівень
Т3 та ТТГ у відповідних триместрах був вищим, ніж у здоро-
вих вагітних, а рівень Т4 нижчим, що може свідчити про
інтенсифікацію дейодування Т4 у периферійних тканинах та
підвищення синтезу Т3 щитоподібною залозою. 
Ключові слова: вагітність, гормони щитоподібної залози,
дефіцит йоду.

Дефіцит йоду в довкіллі призводить до зниження
функціональної активності щитоподібної залози (ЩЗ) і

відповідно сприяє формуванню не тільки еутиреоїдного зоба,
а й багатьох захворювань, об’єднаних під загальною назвою
«йододефіцитні захворювання» (ЙДЗ). Нормальне
функціонування ЩЗ у жінок під час вагітності і грудного ви:
годовування є важливою умовою народження здорової дити:
ни та її нормального подальшого розвитку. У йододефіцитних
регіонах збільшується кількість ускладнень під час вагітності,
мертвонароджень, зростає число новонароджених з вадами
розвитку, респіраторним дистрес:синдромом, асфіксією [1, 2,
5, 8, 9, 12]. Післяпологовий період у жінок з ендемічним зобом
характеризується субклінічним гіпотиреозом, а процеси адап:
тації дітей, народжених від матерів, хворих на ендемічний зоб,
у ранній неонатальний період порушені [7, 10]. 

Характерна тенденція до формування анемії в ІІІ три:
местрі, що також має негативний вплив не лише на організм
матері, а й на організм плода [6]. 

Нормальні рівні тиреоїдних гормонів необхідні для оп:
тимального розвитку головного мозку [11, 13]. Показники
розумового розвитку населення, яке проживає у регіонах з
нестачею йоду, нижчі, ніж у місцевостях без йодного дефіци:
ту, що може справляти негативний вплив на соціальний та
економічний розвиток такого регіону [4]. 

Різні регіони Закарпатської області різняться між собою
за дефіцитом вмісту йоду в довкіллі: від помірного в низин:
них районах до вираженого в гірських [3]. Враховуючи недо:
статню кількість системних робіт стосовно функціонування
ЩЗ у вагітних протягом останніх років, дане дослідження є
актуальним. Крім того, з’ясування впливу різного ступеня
йододефіциту на стан тиреоїдної системи буде передумовою
розробки адекватних, науково обґрунтованих заходів щодо
поліпшення здоров’я населення.

Мета роботи – вивчити функціональний стан ЩЗ у
вагітних із різних біогеохімічних регіонів Закарпатської області.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Було обстежено 300 вагітних та 90 невагітних жінок,
що мешкають в умовах природного йодного дефіциту. Вік
жінок становив 22,5±3,5 року. Основні групи сформовані

по 60 вагітних із зобом IА–IБ ступеня з низинного Ужго:
родського району, передгірного Іршавського та гірського
Рахівського районів. Контрольні групи – по 40 соматич:
но здорових вагітних з нормальним об’ємом, структурою
та функцією ЩЗ, групи порівняння – по 30 невагітних з
дисфункцією ЩЗ та без захворювань ЩЗ із відповідних
районів. Усі жінки не вживали йодовмісних препаратів.
Усім вагітним було проведене клініко:лабораторне та аку:
шерське обстеження. Стан тиреоїдної системи в кожному
триместрі вагітності оцінювали на основі огляду, паль:
пації, ультразвукового дослідження (УЗД) з визначенням
розмірів ЩЗ відповідно до класифікації ВООЗ (2001).
Методом імуноферментного аналізу з використанням
тест:систем «АЛКОР:БИО» (Росія) визначали рівні ти:
реотропного гормону (ТТГ), нормальні значення якого ко:
ливаються в межах 0,3–4 мкМО/мл, загального трийодти:
роніну (Т3), фізіологічні коливання якого становлять
1–2,8 нмоль/л та вільного тироксину (в.Т4), нормою вва:
жали його рівні 10–23 пмоль/л, автоантитіла до тиреопе:
роксидази (Ат:ТПО), їх нормальні значення – нижче
30 ОД/мл. 

Статистичну обробку результатів досліджень здійснюва:
ли методом регресивно:кореляційного аналізу за допомогою
пакетів прикладних програм «Microsoft Excel» та «Microcal
Origin».

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Як видно з даних табл. 1, у жінок із зобом у низинному
районі виявляється менший рівень Т3 порівняно зі здорови:
ми жінками (р<0,05), у той час як у передгірному районі він
однаковий, а у гірському – вищий (р<0,05). У здорових
жінок спостерігається зниження вмісту Т3 у разі переходу
від низинного до гірського біогеохімічного регіону, а жінок із
зобом – навпаки.

Як у здорових жінок, так і в жінок із дисфункцією ЩЗ
відзначається зниження вмісту Т4 від низинного до гірсько:
го регіонів, причому в жінок із зобом у відповідних регіонах
ці показники нижчі. Зворотна тенденція спостерігається для
вмісту ТТГ.

Під час вивчення функціонального стану тиреоїдної сис:
теми у вагітних було встановлено, що із настанням гестації
вміст Т3 збільшується у всіх групах обстежених (р<0,05), а
збільшення вмісту Т4 статистично достовірне тільки для ни:
зинного та передгірного районів. Рівень ТТГ у І триместрі в
усіх групах підвищується, але ця різниця недостовірна. Зі
збільшенням строку гестації достовірно знижується вміст
загального Т3 та в.Т4, що супроводжується зростанням
рівня ТТГ (табл. 2). 

У вагітних із зобом з передгірного та гірського району
рівень Т3 та ТТГ у відповідних триместрах був вищим, ніж у
здорових вагітних, рівень Т4 нижчим (р<0,05). Це може
свідчити про дейодування Т4 у периферійних тканинах та
підвищеним синтезом Т3 щитоподібною залозою. Рівень

Ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ï³ä
÷àñ âàã³òíîñò³ â óìîâàõ ïðèðîäíîãî éîäíîãî
äåô³öèòó
А.Г. Коломійцева1, Ю.Ю. Бобик1

1ДУ «Інститут педіатрії, акушерства та гінекології» АМН України, м. Київ
2Ужгородський національний університет
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Òàáëèöÿ 1
Ïîêàçíèêè ñòàíó òèðåî¿äíî¿ ñèñòåìè â íåâàã³òíèõ æ³íîê

Райони Т3, нмоль/л Т4, пмоль/л ТТГ, мкМО/мл Ат�ТПО, ОД/мл

Зоб 0 ст.

Низинний 1,94±0,07 16,75±0,72 1,11±0,16 7,78±2,17

Передгірний 1,86±0,09 16,32±1,07 1,19±0,26 5,14±3,11

Гірський 1,74±0,04† 15,31±0,68† 1,48±0,19† 10,21±1,92

Зоб ІА1ІБ ст.

Низинний 1,75±0,08* 14,93±0,90* 1,61±0,21* 8,10±1,80

Передгірний 1,89±0,04† 14,41±0,80* 1,68±0,11* 5,82±2,21

Гірський 1,92±0,03*† 13,60±0,59*† 1,94±0,28*† 9,30±1,64

Примітки: * – статистична достовірність щодо відповідних контрольних груп; † – статистична достовірність щодо вагітних низинного району у відповідній групі.

Òàáëèöÿ 2
Ïîêàçíèêè ñòàíó òèðåî¿äíî¿ ñèñòåìè ó âàã³òíèõ áåç äèñôóíêö³¿ ÙÇ (êîíòðîëüí³ ãðóïè)

Строк вагітності Т3, нмоль/л Т4, пмоль/л ТТГ, мкМО/мл Ат�ТПО, ОД/мл

Низинний р1н

І триместр 2,17±0,03" 18,38±0,51" 0,80±0,24 6,15±1,72

ІІ триместр 1,91±0,04* 15,62±0,73* 1,20±0,23* 5,79±2,41

ІІІ триместр 1,81±0,02* 14,70±0,34* 1,38±0,41* 5,38±3,33

Передгірний р1н

І триместр 2,09±0,04" 17,76± 0,47" 0,84±0,27 7,90±1,44

ІІ триместр 1,90±0,07* 15,04±0,22* 1,22±0,11* 6,54±1,67

ІІІ триместр 1,79±0,06* 14,52±0,43* 1,43±0,31* 8,67±4,11

Гірський р1н

І триместр 1,95±0,03"† 16,00±0,33† 1,16±0,13† 10,76±2,17

ІІ триместр 1,78±0,05*† 13,21±0,44*† 1,64±0,29*† 9,73±2,81

ІІІ триместр 1,71±0,06*† 12,59±0,50*† 1,97±0,37*† 10,47±3,68

Примітки: " – статистична достовірність щодо невагітних; * – статистична достовірність щодо І триместру у відповідних контрольних групах; † – статистич�
на достовірність щодо вагітних низинного району у відповідній групі.

Строк вагітності Т3, нмоль/л Т4, пмоль/л ТТГ, мкМО/мл Ат�ТПО, ОД/мл

Низинний р1н

І триместр 1,84±0,02" ° 16,08±0,62 ° 1,13±0,33 ° 6,95±2,13

ІІ триместр 1,55±0,05* ° 13,51±0,43* ° 1,63±0,20* ° 7,22±3,54

ІІІ триместр 1,45±0,03* ° 12,63±0,37* ° 2,03±0,26* ° 8,39±2,71

Передгірний р1н

І триместр 2,13±0,04"† 15,68±0,59 ° 1,20±0,37 " 7,93±1,98

ІІ триместр 1,95±0,06*† 13,15±0,32* ° 1,75±0,16*° 8,32±1,63

ІІІ триместр 1,86±0,03*† 12,03±0,38* ° 2,15±0,34*° 10,37±3,12

Гірський р1н

І триместр 2,15±0,05"† ° 14,68±0,72† ° 1,51±0,28†° 10,43±2,24

ІІ триместр 1,97±0,02*† ° 12,37±0,33*† ° 2,26±0,33*†° 11,22±1,56

ІІІ триместр 1,89±0,03*† ° 11,46±0,41*† ° 2,87±0,29*†° 12,76±3,16

Òàáëèöÿ 3
Ïîêàçíèêè ñòàíó òèðåî¿äíî¿ ñèñòåìè ó âàã³òíèõ ç çîáîì ²À–²Á ñòóïåíÿ (îñíîâí³ ãðóïè)

Примітки: " – статистична достовірність щодо невагітних; * – статистична достовірність щодо І триместру у відповідних основних групах; † – статистична
достовірність щодо вагітних низинного району у відповідній групі; ° – статистична достовірність щодо вагітних відповідних контрольних груп. 
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ТТГ у вагітних з зобом зростав до кінця вагітності в 1,8–1,9
разу (табл 3). 

Середні рівні Ат:ТПО не залежали від ступеня зоба і не
відрізнялися від показників контрольних груп та груп
порівняння.

Функциональное состояние щитовидной железы

во время беременности в условиях природного

йодного дефицита

А.Г. Коломийцева, Ю.Ю. Бобик

Исследовано функциональное состояние щитовидной железы во
время беременности в трех биогеохимических регионах Закарпат:
ской области, эндемичной по содержанию йода в окружающей
среде. Выявлено, что с увеличением срока гестации достоверно
снижается содержание общего трийодтиронина и свободной
фракции тироксина, что сопровождается увеличением уровня ти:
реотропного гормона. У беременных с зобом, проживающих в
предгорных и горных районах, уровень Т3 и ТТГ в соответствую:
щих триместрах был выше, чем у здоровых беременных, а уровень
Т4 ниже, что может свидетельствовать об интенсификации дейо:
дирования Т4 в периферических тканях и повышении синтеза Т3
щитовидной железой.
Ключевые слова: беременность, гормоны щитовидной железы, де�
фицит йода.

The functional state of thyroid gland during 

pregnancy under the condition of natural iodine

deficiency

A.G. Kolomiyceva, Y.Y. Bobyk 

We investigated the functional state of the thyroid gland during preg:
nancy in three biochemical regions of Transcarpathian region, the
endemic for iodine deficiency in the environment. We have found that
with increasing of the gestational age the concentration of total _tri:
iodthyronine and free thyroxin reliably decreases and is accompanied
by increasing of thyrotrophic hormone. The concentration of T3 and
thyrotrophic hormone among pregnant women from the highland and
foot:hill parts of the region during the corresponding trimesters of the
pregnancy was higher than among the healthy pregnant women,

though the concentration of the T4 was lower that can affirm the
intensification of deiodinising processes of T4 in the peripherial tissues
and the increased syntheses of T3 by the thyroid gland 
Key words: pregnancy, hormones of thyroid gland, iodine deficiency.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

МАТЕРИНСКАЯ СМЕРТНОСТЬ В МИРЕ СОКРАТИЛАСЬ В

ПОЛТОРА РАЗА ЗА 30 ЛЕТ 

Показатели материнской
смертности в мире сократились
в полтора раза за последние 30
лет, сообщает BBC. Эти данные
были получены в ходе исследо1
вания, проведенного группой
специалистов американского
Университета Вашингтона
(University of Washington) в Сиэт1
ле под руководством Кристофе1
ра Мюррея (Christopher Murray).
Отчет об их работе опубликован
в журнале The Lancet.

По данным исследования, ча1
стота материнских смертей в
1980 году составила 422 случая,
в 1990 1 320 случаев, а в 2008 го1

ду 1 251 случай на 100 тысяч ро1
дов. В среднем с 1990 года этот
показатель ежегодно сокра1
щался на 1,3 процента, однако
данные по отдельным странам
сильно разнятся. 

В частности, ученые с удивле1
нием обнаружили, что в США ча1
стота материнских смертей уве1
личилась с 12 случаев в 1990 го1
ду до 17 случаев на 100 тысяч
родов в 2008. Максимальное
снижение показателя материн1
ской смертности на 100 тысяч
родов с 1990 по 2008 год было
зафиксировано на Мальдивах
(на 8,8 процента ежегодно). На1

ибольший рост этого показате1
ля был отмечен в Зимбабве 1 на
5,5 процента в год.

Результаты исследования
группы американских ученых
противоречат данным статисти1
ки ООН, полученным в ходе пре1
дыдущих исследований. В част1
ности, по информации Всемир1
ной организации здравоохране1
ния, мировые показатели мате1
ринской смертности с 1990 года
практически не изменились и
составляют 400 смертей на 100
тысяч родов в год.

http://www.medicinform.net/



122 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

À Ê Ó Ø Å Ð Ñ Ò Â Î

У статті надається опис рідкісної позаочеревинної пухлини
(мезенхімоми). Патологія виявлена під час обстеження в І
триместрі вагітності. Наведено ультразвукові, топографо-
анатомічні, гістологічні особливості такої пухлини і такти-
ка ведення вагітності, пологів та прогноз.
Ключові слова: вагітність, мезенхімома, ультразвукова
діагностика.

В Україні, на превеликий жаль, зростає число виявлених
пухлиноподібних утворень під час вагітності. Ця ситу:

ація вимагає від лікарів розробки чітких і оптимальних кри:
теріїв своєчасного лікування, періодичності спостереження,
термінів і методів ведення пологів, оскільки йдеться про
відповідальність за життя вагітної і здоров’я новонародже:
ного.

Первинні позаочеревинні пухлини є новоутвореннями,
що розвиваються з жирової, сполучної тканини, судин,
фасцій, симпатичної нервової системи, а також з ембріональ:
них елементів, розташованих у позаочеревинному просторі.

За даними різних авторів [1–4], первинні позаочеревинні
пухлини спостерігаються рідко і становлять від 0,03 до 0,3%
усіх онкологічних захворювань.

Нещодавно для позначення деяких пухлинних форм за:
пропоновано раціональний термін – «мезенхімома». Більше
половини всіх мезенхімом позаочеревинної локалізації є
злоякісними новоутвореннями, причому малігнізації може
піддаватися один або кілька компонентів пухлини, що вима:
гає від гістологів прицільного вивчення матеріалу.

Структурна різноманітність позаочеревинних пухлин
зумовлена двома чинниками: по:перше, великою кількістю
тканинних джерел; по:друге, топографо:анатомічними особ:
ливостями позаочеревинного простору, які зумовлюють три:
вале існування пухлини, тому вона може зазнавати вторин:
них змін дегенеративного характеру.

Частину пухлин ряд авторів [5–8] виділяють у групу під
назвою «тазові заорганні позаочеревинні пухлини». Для
своєчасної діагностики пухлин необхідно враховувати скар:
ги, дані огляду і результати діагностичних методів. Із скарг
провідне місце посідає помічене збільшення розмірів живо:
та, часте сечовипускання, біль унизу живота. Під час огляду
виявляються збільшення розмірів живота, не відповідне
терміну вагітності, наявність розширених вен нижніх
кінцівок, промежини і великих статевих губ. Це може дати
підставу запідозрити наявність пухлини. Досягаючи вели:
ких розмірів, ці пухлини можуть пальпуватися через пере:
дню стінку живота. Дуже часто в діагностиці утворень допо:
магає піхвове і ректальне дослідження. 

Основна діагностика позаочеревинних пухлин ґрун:
тується на даних ультразвукових досліджень (УЗД) і
комп’ютерної томографії (поза вагітністю). Ці методи дозво:
ляють визначити розмір пухлини, характер її контурів,
внутрішню структуру, відношення пухлини до оточуючих її
органів.

Мета дослiдження – звернути увагу лiкарiв ультразвуко:
вої дiагностики на пильне ставлення до виявлення рiдкiсних
захворювань екстрагенiтального походження в ранні
термiни вагітності, а патологоанатомам надати зразки та
опис особливостей пухлини позаочеревинного простору –
мезенхімоми.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослiджено i проаналiзовано випадок рiдкiсної пухлини
позаочеревинного простору малого таза у вагiтної в І три:
местрi. Вивчено особливостi ультразвукової структури утво:
рення, розташування вiдносно органiв малого таза. Пред:
ставлені знімки пухлини і описані особливості гістологічної
структури з різних ділянок видаленої пухлини. Вивчено
особливостi перебiгу вагiтностi, стан хiрургiчної допомоги,
що було використано пiд час догляду за вагiтною. Вибраний
метод народження дитини.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛIДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Уперше вагітна Т. ( 21 рік) скерована лiкарем жiночої
консультацiї для УЗД у 9–10 тиж вагітності. Попередній
діагноз: вагітність перша, 9–10 тиж. Кістома яєчника? Міома
матки? Жінка до вагітності гінекологом не оглядалася, УЗД
не здійснювалося. Менструальний цикл – регулярний. Пере:
буває у шлюбі, вагітність бажана. Соматичний анамнез без
особливостей. 

Під час зовнішнього огляду звертали на себе увагу знач:
не збільшення розмірів живота і нерівномірна його
опуклість, що не відповідало очікуваному терміну вагітності.
Вагітна пред’являла скарги на часте сечовипускання і бо:
лючість у надлобковій області.

Під час УЗД виявлена нормальна маткова вагітність,
плід відповідав 9–10 тиж (мал. 1). У стінках матки міоматоз:
них змін не виявлено. Над маткою з переходом на область
придатків визначалося утворення з горбистим контуром, не:
однорідної структури, з чіткою капсулою, розміром
20х18х22 см. Був виставлений можливий діагноз пухлини
яєчника (мал. 2–4). 

Вагітна була госпіталізована в гінекологічне
відділення для подальшого обстеження й оперативного
лікування.

У ході операції був виявлений заочеревний характер ло:
калізації пухлини; прилягаючи до сечового міхура, утворен:

Ìåçåíõ³ìîìà òà âàã³òí³ñòü
І.Г. Петренко, В.І. Богомазова, О.П. Кухто, Р.М. Агабабов, Ю.К. Гульков

Донецьке клінічне територіальне медичне об’єднання
Донецький національний медичний університет ім. М. Горького

Ìàë. 1. Ïîçäîâæíº ñêàíóâàííÿ. Ïëîäîâå ÿéöå ðîçòàøîâàíå
â ìàòêîâ³é ïîðîæíèí³. Ìåçåíõ³ìîìà îòî÷óº ìàòêó
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ня досягало своїм верхнім краєм мечовидного відростка
груднини. Судинна ніжка утворення виходила з міхурово:
маткової складки. Пухлину було видалено разом із судин:
ною ніжкою. Зовнішній вигляд пухлини представлено на
мал. 5. Загальний розмір утворення сягав 26х22 см. 

Під час гістологічного дослідження виявлено, що пухли:
на мала різні ділянки. На деяких ділянках пухлина була
представлена міксоїдною тканиною (зіркоподібні, веретено:
подібні та круглі клітини) зі значною кількістю судин різно:
го калібра (мал. 6, 7), на інших – м’язовою та сполучною тка:
ниною (мал. 8, 9). Усі тканини були зрілі.

Гістологічний висновок указував на диференційовану
мезенхімому (ангіофіброміому). 

Наявність різних ділянок дозволила охарактеризувати
пухлину як ангіофіброміому, проте наявність значної
кількості міксоїдної строми (мал. 10) та розташування (ура:
хус) вказували на її ембріональне походження, що було
підставою виставити гістологічний діагноз мезенхімоми. 

Післяопераційний період був без ускладнень. Пацієнтка
виписана з відділення із збереженою вагітністю 11–12 тиж.

Під час подальших УЗД у 12, 18 та 36 тиж вагітності яки:
хось патологічних ознак не виявлено. Розвиток плода не мав
патологічних ознак. Вагітна почувала себе добре. Дані інших
досліджень не мали особливостей.

Пологи відбулися в умовах обласного клінічного по:
логового будинку природнім шляхом без ускладнень. На:

родилася дівчинка, маса тіла під час народження 3000 г.
УЗД у післяпологовий період патологічних ознак не вия:
вило. Жінці надані рекомендації щодо спостереження за
станом свого здоров’я та періодичності обстеження. 

Ìàë. 2. Åõîñòðóêòóðà ìåçåíõ³ìîìè. Âêàçàíî ì³æâóçëîâó
êàïñóëó óòâîðåííÿ

Ìàë. 4. Åõîãðàô³÷íå çîáðàæåííÿ âóçëà ìåçåíõ³ìîìè ç ïå-
ðåâàãîþ ê³ñòîçíî¿ ñòðóêòóðè

Ìàë. 5. Âèäàëåíà ìåçåíõ³ìîìà: ïóõëèíà ó âèãëÿä³ òðüîõ
âóçë³â, ñ³ðîãî êîëüîðó, ù³ëüíî¿ êîíñèñòåíö³¿, íà ðîçð³ç³
òêàíèíà ³ç çíà÷íîþ ê³ëüê³ñòþ ê³ñò ð³çíîãî ðîçì³ðó, ç
äðàãëåïîä³áíîþ ïðîçîðîþ ð³äèíîþ

Ìàë. 6. Çíà÷íà ê³ëüê³ñòü ñóäèí ó ì³êñîìàòîçí³é ñòðîì³.
Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì òà åîçèíîì õ 100

Ìàë. 3. Åõîãðàô³÷íà ñòðóêòóðà ìåçåíõ³ìîìè. Îçíàêè
ê³ñòîçíî-ñîë³äíî¿ ñòðóêòóðè ïóõëèíè
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ВИСНОВКИ

Своєчасне виявлення пухлиноподібних утворень під час
вагітності є важливою задачею різних діагностичних методів.
У зв’язку з цим важлива роль належить пренатальній УЗД.
Дуже важливо визначити органну приналежність утворення,
взаємозв’язок з органами малого таза. Обговорити план ве:
дення вагітної, етапи можливих оперативних методів ліку:
вання і шляхи подальшого спостереження за вагітною. Вели:
ка роль у прогнозі перебігу захворювання належить правиль:
ному гістологічному висновку, що й визначить подальші ета:
пи лікування і спостереження за жінкою після пологів.

Мезенхимома и беременность

И.Г. Петренко, В.И. Богомазова, А.П. Кухто, 

Р.М. Агабабов, Ю.К. Гульков

В статье приводится описание редкой опухоли (мезенхимомы) за:
брюшинного пространства. Патология выявлена во время обследо:
вания в I триместре беременности. Представлены ультразвуковые,
топографо:анатомические, гистологические особенностями дан:
ной опухоли и тактика ведения беременности, родов и прогноз.
Ключевые слова: беременность, мезенхимома, пренатальная диа�
гностика.

Mesenchymoma and pregnancy

I.G. Petrenko, V.I. Bogomazova, A.P. Kuchto,

R.M. Agababov, Y.K. Gulkov

Description of rare tumour (mesenchymoma) of retroperitoneum is
given in the article. Pathology is educed during an inspection in the

first trimester of pregnancy. Enabled by us acquaintance of doctors of
perinatal diagnostics, surgeons, pathologist  with the ultrasonic,
anatomic, histological features of this tumour, tactic of conduct of
pregnancy, births and by a prognosis.
Key words: pregnancy, mesenchymoma, prenatal diagnostic.
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Дослідження проведено з метою вивчення особливостей
перебігу гестації в жінок з ревматичними вадами серця
(РВС) у поєднанні із залізодефіцитною анемією (ЗДА).
Обстежено 160 жінок у ІІІ триместрі вагітності, з них 75 –
з РВС у поєднанні із ЗДА, 50 – із ЗДА та 35 – з РВС. У
вагітних із РВС у поєднанні із ЗДА відзначено більш тяж-
кий перебіг гестації, глибокі порушення гемостазу, більш
виражені явища декомпенсації кровообігу. Висока частота
перинатальних ускладнень у таких вагітних диктує не-
обхідність розробки адекватної акушерської тактики.
Ключові слова: ревматичні вади серця, залізодефіцитна
анемія, вагітність.

Погіршення соціально:економічних умов у Донбасі при:
звело до різкого зниження індексу здоров’я населення і

зростання загальної захворюваності. Останніми роками у
вагітних частота анемії і захворювань серцево:судинної сис:
теми спостерігаються в 1,5 разу частіше. Особливо помітне
зростання частоти екстрагенітальних захворювань у районах
з несприятливими соціально:економічними умовами, де ця
патологія виявляється в більшості вагітних [2, 4, 6]. За дани:
ми С.О. Омарова, серед різних видів екстрагенітальної пато:
логії не останнє місце посідає залізодефіцитна анемія – до
72%, серцево:судинні захворювання – до 23%, причому не
спостерігається тенденції до їх зниження. Як і раніше, третє
місце із причин материнської смертності посідають екстра:
генітальні захворювання – 16,5%. Найчастіше виявляються
тяжкі вади серця (придбані або вроджені) і судин з недо:
статністю кровообігу [1, 6].

Метою нашого дослідження було вивчення особливос:
тей гестації у вагітних, які страждають на ревматичні вади
серця в поєднанні із залізодефіцитною анемією. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження проведено у 160 вагітних у III триместрі
вагітності, з них 75 – з ревматичними вадами серця (РВС) у
поєднанні із залізодефіцитною анемією (основна група), 50 –
із залізодефіцитною анемією (ЗДА) і 35 – з РВС без ЗДА
(групи порівняння – ІІ і ІІІ групи). Вагітних з тяжкими РВС
і недостатністю кровообігу в основній групі було 17 (22,7%)
і 8 (17,1%) – у ІІІ групі. ЗДА III ступеня в основній групі ви:
явлена в 5,9% жінок, у ІІ групі – у 6,5%. Середній вік жінок в
основній групі становив 28,5±0,5 року, у ІІ і ІІІ групах –
27,2±1 і 27,8±0,9 року відповідно. Усі вагітні консультовані
терапевтом, кардіологом, кардіохирургом, гематологом. При
цьому оцінку функціонального стану кровообігу і стадії його
недостатності проводили відповідно до загальноприйнятої
класифікації Н.Д. Стражеска і В.Х. Василенка. Ступінь тяж:
кості ЗДА визначали за рекомендаціями ВООЗ. Додатково
враховували тривалість ревматичного процесу, частоту його
атак і ступінь ретардації плода. Усім вагітним проведено
клініко:лабораторне обстеження під час госпіталізації і в ди:
наміці – до й після розродження. Була розроблена програма
досліджень, що включала проведення клініко:статистичного
аналізу, комплекс біохімічних, гемостазіологічних, гормо:

нальних і функціональний досліджень (ЕКГ, ФКГ, вимірю:
вання ЦВТ). Стан центральної гемодинаміки оцінювали за
допомогою динамічного дослідження ехокардіографії з об:
численням за програмою L. Teicholz і співавторів і інтеграль:
них показників – ударного об’єму (УО), хвилинного об’єму
(ХО), загального периферичного опору (ЗПО), фракції ви:
киду (ФВ) і типу кровообігу. Результати дослідження були
статистично оброблені з використанням стандартних про:
грам і електронних таблиць «Excel 2003».

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати дослідження показали, що перебіг вагітності
у жінок із РВС у поєднанні із ЗДА супроводжується більш
глибокими порушеннями всіх ланок гомеостазу, ніж у гру:
пах порівняння. Одержані результати біохімічних
досліджень крові свідчать, що загальний білок у вагітних ос:
новної групи становив 64,6±0,8 г/л, що достовірно відрізня:
лося від аналогічних даних у ІІ і ІІІ групах (65,1±1,1 г/л і
72,4±0,9 г/л відповідно). Роздільний аналіз протєїнограми
підтвердив дані літератури про наявність диспротеїнемії при
ЗДА [3]. Як в основній групі, так і в ІІ групі виявлена гипо:
протеїнемія переважно за рахунок альбумінових фракцій. У
той же час виявлено відносне компенсаторне підвищення
концентрацій глобулінів, причому найбільш виражене
збільшення γ:глобулінів. Це особливо помітно в групі
вагітних з активною фазою ревматичного процесу. Проте за
наявності тяжких форм ЗДА й декомпенсації кровообігу ви:
явлено одночасне зниження всіх білкових фракцій. Це відбу:
вається за рахунок зриву адаптаційних процесів, що свідчить
про глибоке порушення захисно:пристосувальних ме:
ханізмів і, як правило, призводить до розвитку тяжких уск:
ладнень. 

Загальноприйнято, що у здорових вагітних поступово
зростає коагуляційний потенціал і одночасно активізується
фібринолітична система гемостазу, тобто тенденція до гіпер:
коагуляції при фізіологічному перебігу гестації і призводить
до порушення динамічної рівноваги згортальних і протиз:
гортальних чинників [7]. Картина у вагітних із РВС на фоні
ЗДА відрізняється тим, що тенденція до розвитку гіперкоа:
гуляції зростає на фоні прогресивного пригнічення проти:
згортальної і фібринолітичної активності крові [7]. Під час
обстеження вагітних основної групи виявлено достовірне
зниження рівня тромбоцитів порівняно з ІІ і ІІІ групами
(234,7±5,1•109/л проти 254,3±5,5•109/л і 261,2±5,1•109/л
відповідно). Проведені дослідження показали, що перебіг
вагітності за наявності РВС у поєднанні із ЗДА супрово:
джується глибшими порушеннями всіх ланок гемостазу
порівняно з контрольними групами. У них відбувається уко:
рочення часу згортання і рекальцифікації, зростання про:
тромбінового індексу і рівня фібриногену. Це свідчить про
наявність гіперкоагуляційних порушень судинно:тромбоци:
тарного й коагуляційного гемостазу, що в разі підвищеного
тромбінового часу (34,3±0,6 с у багатонароджуючих з преек:
лампсією) указує на приєднання хронічного синдрому

Îñîáëèâîñò³ ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³ â ïàö³ºíòîê
³ç ðåâìàòè÷íèìè âàäàìè ñåðöÿ íà òë³
çàë³çîäåô³öèòíî¿ àíåì³¿
І.А. Данькина
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внутрішньосудинного згортання і, поза сумнівом, призво:
дить до порушень мікроциркуляції, змін крові. 

Відомо, що у здорових вагітних поступово зростає ОЦК,
в основному за рахунок збільшення об’єму плазми майже на
50% порівняно з об’ємом плазми поза вагітністю [5]. У
вагітних з вадами серця це призводить до наростання пре: і
постсерцевого навантаження, яке в умовах декомпенсації
сприяє рефлекторному підвищенню ЗПО, зниженню УО і
ХО, тобто переходу компенсованого гіперкінетичного типу
кровообігу в еу: і гіпокінетчний. Представлені дані вказують,
що еукінетичний тип кровообігу виявлений у 55,7% вагітних
основної групи і значно перевищує аналогічний показник
кровообігу в ІІ групі. У той же час декомпенсований
гіпокінетичний тип кровообігу в них у 2,5 разу перевищує
показник у ІІІ групі (табл. 1).

Отже, значне зниження в основному серцевого й ударно:
го індексів у вагітних із РВС на фоні ЗДА порівняно з показ:
никами ІІ і ІІІ груп доводить обтяжувальний характер
поєднання даних захворювань. У табл. 2 представлено показ:
ники результатів центральної гемодинаміки залежно від не:
достатності кровообігу.

Одержані результати доводять наявність стійкої коре:
ляції між типом кровообігу і стадією серцевої недостатності.
Тяжкі вади серця з декомпенсацією кровообігу, як правило,
супроводжуються еу: і гіпокінетичним типом кровообігу. У
той же час гіперкінетичний тип найчастіше спостерігається
за відсутності або на початкових стадіях недостатності крово:
обігу, що вказує на напруженість компенсаторних механізмів
системи кровообігу. Нерідко вагітність у жінок із РВС у
поєднанні із ЗДА ускладнюється прееклампсією з високими
цифрами АТ. Крім того, таким вагітним загрожує небезпека
затяжних пологів, акушерських кровотеч, післяпологового
сепсису. Особливу небезпеку представляє погіршення показ:
ників гемодинаміки в процесі пологів [2, 6].

ВИСНОВКИ

Отже, вагітні з РВС у поєднанні з ЗДА повинні належати
до групи високого перинатального ризику. Очевидна не:
обхідність наукового обґрунтування термінів і методів розро:
дження даного контингенту вагітних, проведення коригуючої
інтенсивної і диференційованої терапії серцевої недостатності
з урахуванням ступеня тяжкості ЗДА, розробки адекватної
комплексної підготовки до розродження, спрямованої на попе:
редження прогресування явищ декомпенсації і її ускладнень у
пологах і в післяпологовий період. Це послужить надійною га:
рантією зниження материнської і перинатальної смертності.

Особенности течения беременности у пациенток

с ревматическими пороками сердца на фоне

железодефицитной анемии

И.А. Данькина

Исследование проведено с целью изучения особенностей течения ге:
стации у женщин с ревматическими пороками сердца (РПС) в сочета:
нии с железодефицитной анемией (ЖДА). Обследованы 160 женщин
в III триместре беременности, из них 75 – с РПС в сочетании с ЖДА,
50 – с ЖДА и 35 – с РПС. У беременных с РПС в сочетании с ЖДА
отмечено более тяжелое течение гестации, глубокие нарушения гемо:
стаза, более выраженные явления декомпенсации кровообращения.
Высокая частота перинатальных осложнений у таких беременных
диктует необходимость разработки адекватной акушерской тактики.
Ключевые слова: ревматические пороки сердца, железодефицит�
ная анемия, беременность.

The features of the pregnancy course at patients

with rheumatic heart defects secondary to the iron

deficiency anemia 

I.A. Dankina

The purpose of investigation is to study of specific features of a gesta:
tion course in women with rheumatic heart defects in combination
with iron:deficient anemia. 160 pregnant women were examined in the
III:rd trimester of pregnancy, 75 females had rheumatic heart defects
combined with iron:deficient anemia, they made up the main group,
50 pregnant women had IDA and 35 had RHD, they constituted the
groups of comparison. The RHD pregnant women in combination
with IDA demonstrated a more severe course of gestation, disorder of
homeostasis, more expressed decomposition of blood circulation. A
high incidence of perinatal complications in women emphasizes the
necessity in developing an adequate obstetric tactics.
Key words: rheumatic heart defects, iron�deficient anemia, pregnancy.
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Під спостереженням перебувало 159 вагітних жінок, які
постійно проживають в умовах природної йодної недостат-
ності: 111 – з автоімунним тиреоїдитом (АІТ) і 48 – без пато-
логії щитоподібної залози (ЩЗ). Встановлено, що в
31,5±4,4% хворих на АІТ у І триместрі вагітності діагнос-
тується початкова стадія гіпофункції ЩЗ. Вагітність і поло-
ги у хворих на АІТ частіше ускладнюються загрозою пере-
ривання, плацентарною недостатністю, передчасним вилит-
тям навколоплодових вод і гіпоксією плода, ніж у жінок без
тиреоїдної патології. На тлі прийому левотироксину у хво-
рих на АІТ під час вагітності не спостерігається збільшення
розмірів і порушень функціонального стану ЩЗ.
Ключові слова: щитоподібна залоза, автоімунний ти�
реоїдит, вагітність.

Автоімунний тиреоїдит (АІТ) – хронічне органоспе:
цифічне автоімунне захворювання щитоподібної залози

(ЩЗ), що розглядається як найчастіша причина первинного
гіпотиреозу. Антитиреоїдні автоантитіла як одна з ознак за:
хворювання виявляють у 5–26% жінок репродуктивного віку
й у 13–20% вагітних. Під час вагітності явний гіпотиреоз діаг:
ностують у 0,3–0,5%, субклінічний – у 2–3% жінок [1]. Гіпо:
тиреоз негативно впливає на перебіг вагітності і розвиток
плода. При цьому збільшується частота таких ускладнень
вагітності і пологів, як плацентарна недостатність, анемія, ге:
стоз, передчасне відшарування плаценти, передчасні пологи,
післяпологова кровотеча. Нелікований або декомпенсований
на ранніх стадіях вагітності гіпотиреоз призводить до пору:
шення формування ЦНС плода, що проявляється відставан:
ням психомоторного розвитку дітей і зниженням індексу
інтелектуального розвитку у віддалені терміни після наро:
дження. Частота ускладнень вагітності і пологів вища в разі
явного гіпотиреозу, ніж субклінічного, і знижується на тлі те:
рапії левотироксином. Прогноз щодо психомоторного роз:
витку дітей залежить від рівня тиреоїдних гормонів у крові
жінок на ранніх термінах гестації [9].

У працях багатьох авторів було показано, що вагітність у
жінок, в яких встановлено підвищений титр антитиреоїдних
антитіл, у 2–3,5 разу частіше завершується мимовільним пе:
рериванням [8]. Проте, за даними В.В. Фадєєва [2], частота
мимовільного переривання вагітності в жінок з підвищеним
титром антитіл до тиреоїдної пероксидази (ТПО) становила
20,6% порівняно з 14% у контрольній групі, і ця відмінність
не була статистично достовірною. Можливо, автоімунні ав:
тоантитіла є лише маркером імунологічних порушень, що
призводять до ушкодження плаценти і невиношування
вагітності. На користь цього свідчить часте виявлення в
крові жінок з АІТ і невиношуванням вагітності анти:
оваріальних і антифосфоліпідних антитіл [3]. У той же час є
дані про те, що призначення препаратів левотироксину під
час вагітності жінкам з наявністю антитиреоїдних антитіл у
крові знижує загрозу переривання вагітності [10].

Недостатньо вивченим залишається питання про мож:
ливий ушкоджуючий вплив антитиреоїдних автоантитіл на

ЩЗ плода і новонародженого. За окремими даними [6], ан:
титіла до ТПО, проникаючи крізь плаценту, можуть спричи:
нити гіпофункцію ЩЗ, за іншими [4] – транзиторну гіперти:
роксинемію. Наводяться також результати про відсутність
впливу материнських антитиреоїдних автоантитіл на ЩЗ
новонародженого [5]. 

Мета дослідження – вивчення особливостей перебігу
вагітності і пологів у жінок з АІТ без порушення функції
ЩЗ, а також визначення розмірів і функціонального стану
ЩЗ новонароджених від матерів з АІТ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під спостереженням перебувало 159 вагітних жінок, які
постійно проживають в умовах природної йодної недостат:
ності. У 111 жінок було діагностовано АІТ (основна група),
із них у 65 АІТ був виявлений до вагітності, у 46 – під час да:
ної вагітності. До вагітності 47 жінок з АІТ отримували несу:
пресивні дози препаратів левотироксину. Діагноз АІТ вста:
новлювали на підставі пальпаторних даних, характерної ехо:
графічної картини ЩЗ і підвищеного титру антитіл до ТПО
в крові [1]. Після виявлення АІТ вагітним призначали лево:
тироксин у дозі від 50 до 125 мкг на добу залежно від
функціонального стану ЩЗ. Вік хворих на АІТ був у межах
від 20 до 40 років і в середньому становив 29,9±0,5 року.

Групу порівняння сформували 48 вагітних без патології
ЩЗ. Вік жінок цієї групи (від 20 до 39 років) у середньому
становив 28,7±0,6 року, усі жінки під час вагітності отриму:
вали калію йодид в дозі 200 мкг на добу.

Із екстрагенітальної патології у хворих на АІТ до:
стовірно (p<0,05) частіше виявляли ожиріння (9,9±2,8%),
гестаційний діабет (11,7±3,1%) і вегетосудинну дистонію за
гіпертонічним типом (6,3±2,3%), ніж у жінок з групи
порівняння, – 3,4±2,4%, 1,7±1,7% і 0% відповідно.

Середній вік менархе у хворих на АІТ (13±0,1 року) не
відрізнявся від показника в групі порівняння (13,2±0,2 ро:
ку). До настання вагітності у хворих на АІТ достовірно
(p<0,01) частіше відзначалися порушення менструального
циклу (20,7±3,9%) – олігоопсоменорея, гіперменорея, алго:
менорея. У групі порівняння порушення менструального
циклу спостерігались у 5,2±2,9% випадків. Із гінекологічних
захворювань у хворих на АІТ достовірно частіше спостеріга:
лися міома матки, зовнішній генітальний ендометріоз, пер:
винна і вторинна безплідність.

В анамнезі у 111 жінок з АІТ було 165 вагітностей. Попе:
редні вагітності у хворих на АІТ достовірно (p<0,001)
частіше завершувалися мимовільним викиднем (17±2,9%),
ніж у жінок з групи порівняння (2,2±0,4%). У 5 (3±1,3%)
жінок з АІТ попередня вагітність завершилася антенаталь:
ною загибеллю плода. Передчасні пологи достовірно частіше
(p<0,05) спостерігалися у хворих на АІТ (13,7±4,1%), ніж у
жінок з групи порівняння (2,2±0,4%).

Усім жінкам поряд із загальноклінічним обстеженням
проводили пальпаторне, гормональне та ультразвукове
дослідження (УЗД) ЩЗ. Під час пальпаторного дослідження

Âïëèâ àâòî³ìóííîãî òèðåî¿äèòó íà ïåðåá³ã
âàã³òíîñò³ çà óìîâ ïðèðîäíî¿ éîäíî¿
íåäîñòàòíîñò³
В.Є. Дашкевич, О.С. Паєнок

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України» 
Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького
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розміри ЩЗ оцінювали за класифікацією ВООЗ (1994 р.).
Рівень тиреоїдних гормонів, ТТГ і титр антитіл до ТПО виз:
начали також в пуповинній крові. На 4–6:й день життя за до:
помогою УЗД визначали розміри ЩЗ новонароджених.

Визначення в крові вільного тироксину (вТ4), вільного
трийодтироніну (вТ3), тиреотропного гормону (ТТГ), авто:
антитіл до ТПО проводили імуноферментним методом з ви:
користанням стандартних наборів фірми «Equipar» (Італія).
УЗД проводили на апараті «AU BIOMEDIСA». Об’єм ЩЗ
розраховували за формулою J. Brunn (1981 р.).

Статистичну обробку отриманих результатів проводили
на персональному комп’ютері із застосуванням стандартних
пакетів програм прикладного статистичного аналізу
(GraphPad InStat, Microsoft Excel та ін.). Перевірку гіпотез
про рівність двох середніх проводили за допомогою кри:
терію Стьюдента. Відмінності між порівнюваними величи:
нами вважали статистично достовірними при р<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Як випливає з даних, наведених у табл. 1, у жінок без па:
тології ЩЗ (група порівняння) спостерігалося достовірне
зниження (p<0,01) вТ4 (від 14±0,5 пмоль/л до
12±0,3 пмоль/л) і вТ3 (від 3,9±0,3 пмоль/л до
2,9±0,2 пмоль/л) у крові від І до ІІІ триместру вагітності.
Рівень ТТГ не зазнавав у динаміці вагітності будь:яких
істотних змін. Рівень ТТГ у жінок без патології ЩЗ під час
вагітності зазвичай не перевищував 2,5 мМО/л, тому це зна:
чення можна вважати верхньою межею фізіологічних коли:
вань ТТГ під час вагітності. 

Середній рівень вільних фракцій Т3 і Т4 у крові хворих на
АІТ у І триместрі вагітності не відрізнявся від показників у
групі порівняння, тоді як рівень ТТГ (2,6±0,2 мМО/л) до:
стовірно (p<0,001) перевищував цей показник у жінок без
патології ЩЗ (1,3±0,1 мМО/л). У ІІ і ІІІ триместрах
вагітності вміст ТТГ і вільних фракцій Т3 і Т4 не перевищу:
вав межі фізіологічних коливань. Як і в жінок без патології
ЩЗ, у хворих на АІТ до ІІІ триместру вагітності відбувалося
достовірне (p<0,05) зниження рівня вТ4 у крові від
13,6±0,3 пмоль/л до 12,6±0,3 пмоль/л.

У 24 хворих на АІТ гіпофункція ЩЗ була діагностована
ще до настання вагітності і у 16 хворих – у І триместрі даної
вагітності. Рівень ТТГ у крові жінок з виявленим під час
вагітності гіпотиреозом був у межах від 3,7 до 10,3 мМО/л і
в середньому становив 4,2±0,3 мМО/л. Кількість хворих на
АІТ з рівнем ТТГ у крові, що перевищував 2,5 мМО/л, була
значно більшою (35). У І триместрі вагітності вміст вТ4

(12,6±0,7 пмоль/л) в їх крові був достовірно (p<0,05) ниж:
чий, ніж відповідні показники в групі порівняння
(14,0±0,5 пмоль/л).

Усі хворі на АІТ під час вагітності отримували препара:
ти левотироксину в дозі від 50 до 125 мкг на добу. У хворих
із встановленим діагнозом субклінічного гіпотиреозу серед:
ня доза левотироксину зростала від І триместру
(93,2±8,4 мкг на добу) до ІІ триместру (115,7±8,8 мкг на до:
бу) з подальшим достовірним зниженням дози до
91,1±7,1 мкг на добу в ІІІ триместрі. В еутиреоїдних хворих
на АІТ добова доза левотироксину становила від 25 до 75 мкг
на добу і не зазнавала істотних змін під час вагітності. У І
триместрі вагітності середньодобова доза левотироксину
становила 62,5±3,9 мкг на добу, у ІІ триместрі – 62,7±3,8 мкг
на добу і в ІІІ триместрі – 62,3±3,7 мкг на добу. 

Отримані результати вказують на високу частоту вияв:
лення гіпофункції ЩЗ у хворих на АІТ під час вагітності
(14,4±3,3%) за загальноприйнятими критеріями. Результати
обстеження жінок без патології ЩЗ (група порівняння) да:
ють підставу переглянути діагностичні критерії субклінічно:

го гіпотиреозу і знизити верхню межу фізіологічних коли:
вань ТТГ від 3,4 до 2,5 мМО/л. У цьому випадку кількість
хворих з гіпофункцією ЩЗ зростає від 16 до 35 осіб і стано:
вить 31,5±4,4% від усіх обстежених хворих на АІТ.

У жінок без тиреоїдної патології (група порівняння)
об’єм ЩЗ у І триместрі був у межах від 8 см3 до 15,1 см3 і в
середньому становив 10,6±0,5 см3 (табл. 2). Усі жінки цієї
групи отримували калію йодид у дозі 200 мкг на добу. Об’єм
ЩЗ у жінок без тиреоїдної патології поступово зростав про:
тягом вагітності і в ІІІ триместрі становив 13,4±0,3 см3. До:
стовірне збільшення ЩЗ під час вагітності на тлі застосуван:
ня калію йодиду було відзначене й іншими авторами [4, 5]. У
хворих на АІТ ЩЗ мала підвищену щільність і характерну
ехографічну картину з ділянками підвищеної та зниженої
ехогенності. У 7 жінок цієї групи спостерігалося дифузне
збільшення ЩЗ I ступеня і у 3 жінок – II ступеня. Під час
вагітності на тлі прийому несупресивних доз лівотироксину
не спостерігалося істотного збільшення ЩЗ (див. табл. 2).

Розміри ЩЗ не залежали від рівня ТТГ і титру антитіл
до ТПО в крові хворих у І триместрі вагітності. У жінок без
патології ЩЗ титр антитіл до ТПО не перевищував діагнос:
тично значущого рівня (30 МО/мл). Титр антитіл до ТПО в
крові хворих на АІТ достовірно знижувався під час
вагітності, що узгоджується з даними інших авторів [7].

У хворих на АІТ достовірно частіше була загроза невино:
шування в І (55,0±4,0%), у ІІ (42,3±4,7%) і в ІІІ (33,3±4,7%)
триместрах, ніж у групі порівняння (25,9±5,8%, 17,2±5,0% і
20,7±5,4% при p<0,001, <0,001 і <0,05 відповідно). У той же
час частота мимовільних викиднів (1,8±0,3%) не відрізняла:
ся достовірно від показників у групі порівняння (1,7±0,4%).
Сприятливіший перебіг даної вагітності можна пов’язати з
прийомом несупресивних доз левотироксину. У хворих на
АІТ у 3,6±1,7% випадків було діагностовано плацентарну не:
достатність. У групі порівняння ця патологія не була виявле:
на. Частота гестозу була приблизно однаковою у хворих на
АІТ (49,5±7,8%) і в групі порівняння (48,3±4,5%). Генітальні
інфекції під час вагітності виявлені в обох групах приблизно
з однаковою частотою.

Термін вагітності
Основна група,

n=111

Група порівняння,

n =48

I триместр 12,6±0,7* 10,6±0,5

II триместр 11,9±0,6 12,7±0,5**

III триместр 11,3±0,6* 13,4±0,3**

Òàáëèöÿ 1
Ð³âåíü òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â ³ ÒÒÃ ó êðîâ³ îáñòåæåíèõ

âàã³òíèõ

Примітки: * – p<0,05 порівняно з показником у І триместрі; 
** – p<0,05 порівняно з показником у контрольній групі.

Òàáëèöÿ 2
Ðîçì³ðè ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè (ñì3) â îáñòåæåíèõ æ³íîê, M±m

Примітка: * – p<0,05 порівняно з показником у контрольній групі; 
** – p<0,05 порівняно з показником у І триместрі.

Групи Показники
I

триместр

II

триместр

III

триместр

Основна
група,
n=111

ТТГ, мМО/л 2,6±0,2** 1,1±0,1* 1,1±0,1*

вТ4, пмоль/л 13,6±0,3 13,5±0,3 12,6±0,3*

вТ3, пмоль/л 3,6±0,2 3,5±0,2 3,3±0,2

Група
порівняння,

n=48

ТТГ, мМО/л 1,3±0,1 1,2±0,2 1,3±0,1

вТ4, пмоль/л 14,0±0,5 13,0±0,5 12,1±0,3*

вТ3, пмоль/л 3,9±0,3 3,2±0,1* 2,9±0,2*
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Частота ускладнень вагітності у хворих на АІТ не зале:
жала від рівня ТТГ у крові у І триместрі, що не дає підстави
пов’язувати загрозу невиношування вагітності з гіпо:
функцією ЩЗ.

У хворих з підвищеним титром антитіл до ТПО в крові
загроза переривання вагітності спостерігалася достовірно
(p<0,001) частіше, ніж у жінок з нормальним титром антитіл
до ТПО. Це може бути наслідком відкладення в плаценті па:
тогенних імунних комплексів [11].

Середній термін розродження у хворих на АІТ стано:
вив 38,5±0,2 тиж і достовірно не відрізнявся від показни:
ка в групі порівняння – 39±0,2 тиж. У пологах у хворих
на АІТ найчастішим ускладненням було передчасне ви:
лиття навколоплодових вод (17,1±1,7%) і гіпоксія плода
(3,8±0,9%), що траплялося достовірно частіше (p<0,05)
порівняно з показниками контрольної групи (7±1,1% і
0% відповідно). Частота слабкості пологової діяльності у
хворих на АІТ (9,5±0,9%) перевищувала цей показник у
групі порівняння (3,5±0,5%), проте ця відмінність не бу:
ла статистично достовірною. Частота оперативного
розродження істотно не відрізнялася в групах: в ос:
новній вона становила 11,4±1,8%, у групі порівняння –
7±1,3%. Кесарів розтин хворим на АІТ в екстреному по:
рядку було виконано в 6 випадках унаслідок розвитку
гіпоксії плода, передчасного відшарування плаценти,
слабкості пологової діяльності, передчасного вилиття
навколоплодових вод і відсутності ефекту від стимуляції
пологової діяльності. Показаннями до такої операції в
плановому порядку вважали міопію високого ступеня,
вік понад 30 років у першородящих жінок у поєднанні з
акушерською і соматичною патологією, рубцева дефор:
мація шийки матки. У групі порівняння в 41 жінки по:
логи відбувалися через природні родові шляхи, у 3
жінок здійснено кесарів розтин у плановому порядку
(повне передлежання плаценти, поперечне розміщення
плода, міопія середнього ступеня з ускладненнями на
очному дні). Кесарів розтин в екстреному порядку було
виконано у зв’язку з передчасним вилиттям навко:
лоплодових вод. 

Перебіг пологів не залежав від рівня ТТГ і титру антитіл
до ТПО в крові хворих на АІТ у І триместрі вагітності. 

Середня маса тіла новонароджених від матерів з АІТ
(3359,4±48,8 г) не відрізнялася від аналогічного показни:
ка в групі порівняння (3380,1±59,5 г). Не відрізнялася та:
кож довжина тіла новонароджених: у групі хворих на АІТ
вона становила 52,1±0,2 см, у групі порівняння –
50,9±0,3 см. Середня оцінка новонароджених за шкалою
Апгар в групах не мала статистично достовірних
відмінностей.

Функціональний стан ЩЗ дітей на момент народження
оцінювали за вмістом тиреоїдних гормонів і ТТГ у пупо:
винній крові (табл. 3). Середній рівень вТ3 і вТ4, ТТГ у пупо:
винній крові дітей від матерів з АІТ і від жінок без патології
ЩЗ істотно не відрізнявся. Коефіцієнт ТТГ/вТ4, що дозво:
ляє встановлювати початкові стадії дисфункцій ЩЗ, також
не відрізнявся в групах: у хворих на АІТ він становив
0,47±0,05, у групі порівняння – 0,44±0,04.

Не було виявлено відмінностей у функціональному стані
ЩЗ новонароджених залежно від рівня ТТГ у крові хворих
на АІТ на початку вагітності (табл. 4).

З огляду на те, що явний гіпотиреоз володіє виразним
впливом на ріст і розвиток плода, нами вивчено відношення
між початковими стадіями гіпофункції ЩЗ матері на росто:
масові показники новонародженого. Виявилось, що середня
маса тіла, довжина тіла і оцінка новонароджених за шкалою
Апгар не залежали від рівня ТТГ у крові жінок з АІТ у І три:
местрі вагітності. 

Нами не встановлено ушкоджуючої дії підвищеного тит:
ру антитіл до ТПО у матері на ЩЗ плода.

Розміри ЩЗ за допомогою УЗД були виміряні в 39 ново:
народжених від матерів з АІТ і у 28 новонароджених від ма:
терів без патології ЩЗ (табл. 5). Середній об’єм ЩЗ новона:
роджених від матерів без тиреоїдної патології становив
0,57±0,03 см3. Об’єм ЩЗ новонароджених від матерів з АІТ
виявився значно більшим – 0,98±0,06 см3. Жінки без пато:
логії ЩЗ під час вагітності отримували калію йодид у дозі
200 мкг на добу, тоді як хворі на АІТ отримували несупре:
сивні дози левотироксину (50–125 мкг/добу). Отримані дані
дозволяють вважати, що ізольований (без калію йодиду)
прийом левотироксину не попереджає дефіцит йоду, що роз:
вивається під час вагітності.

Розміри ЩЗ новонароджених не залежали від титру ан:
титіл до ТПО в материнській крові. Отже, нами не отримано
даних стосовно ушкоджуючої дії антитіл до ТПО на розміри
і функцію ЩЗ плода і новонародженого.

Велика поширеність АІТ і висока частота виявлення
субклінічного гіпотиреозу в I триместрі вагітності диктують
необхідність планового визначення ТТГ і антитіл до ТПО в
крові всіх жінок, які планують вагітність, або на ранніх
стадіях вагітності. У разі поєднаного застосування несупре:
сивних доз левотироксину (початкова доза – 50 мкг/добу) і
профілактичних доз калію йодиду (200 мкг/добу) у хворих
на АІТ під час вагітності доцільно підтримувати ТТГ у крові
на рівні, що не перевищує 2,5 мМО/л.

Показники

Групи

Основна Порівняння

n M±m n M±m

ТТГ, мМО/л 33 6,3±0,6 20 6,4±0,9

вТ4, пмоль/л 33 12,8±0,4 18 12,5±0,6

вТ3, пмоль/л 27 1,6±0,2 12 1,7±0,3

ТТГ/вТ4 33 0,47±0,05 18 0,44±0,04

Òàáëèöÿ 3
Ð³âåíü òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â ³ ÒÒÃ ó ïóïîâèíí³é êðîâ³

Òàáëèöÿ 4
Ð³âåíü òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â ³ ÒÒÃ ó ïóïîâèíí³é êðîâ³

íîâîíàðîäæåíèõ â³ä õâîðèõ íà À²Ò çàëåæíî â³ä ð³âíÿ ÒÒÃ ó
êðîâ³ ìàòåð³

Показники
ТТГ≥2,5 мМО/л,

M±m

ТТГ<2,5 мМО/л,

M±m

ТТГ, мМО/л 6,9±0,7 6,6±0,9

вТ4, пмоль/л 12,5±0,5 12,2±0,5

вТ3, пмоль/л 1,3±0,2 1,6±0,2

ТТГ/вТ4 0,51±0,07 0,45±0,05

Òàáëèöÿ 5
Ðîçì³ðè ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè íîâîíàðîäæåíèõ, M±m

Показники
Групи

Основна, n=39 Порівняння, n=28

Об'єм правої
частки, см3 0,50± 0,03* 0,28±0,02

Об'єм лівої
частки, см3 0,48±0,03* 0,29±0,02

Об'єм залози, 
см3 0,98±0,06* 0,57±0,03

Примітка: * – p<0,05 порівняно з показником у контрольній групі. 
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ВИСНОВКИ

1. У 31,5±4,4% хворих на АІТ у І триместрі вагітності
діагностується початкова стадія гіпофункції ЩЗ. При цьому
рівень ТТГ у крові перевищує верхню межу фізіологічних
коливань (2,5 мМО/л), а вміст вільного тироксину до:
стовірно нижчий за відповідні показники у вагітних без ти:
реоїдної патології.

2. Вагітність і пологи у хворих на АІТ частіше ускладню:
ються загрозою переривання, плацентарною недостатністю,
передчасним вилиттям навколоплодових вод і гіпоксією
плода, ніж у жінок без тиреоїдної патології.

3. Компенсований у І триместрі вагітності субклінічний
гіпотиреоз не впливає на частоту акушерських ускладнень у
жінок з АІТ.

4. На тлі прийому несупресивних доз левотироксину у
хворих на АІТ під час вагітності не відбувається збільшення
розмірів ЩЗ, рівень вільного тироксину і ТТГ у крові не ви:
ходить за межі фізіологічних коливань.

5. Антитиреоїдні антитіла не володіють несприятливим
впливом на функціональний стан ЩЗ плода і новонаро:
дженого.

Перспективи подальших досліджень: вивчення впливу
стану відносної гіпотироксинемії під час вагітності на виник:
нення неонатального транзиторного гіпотиреозу.

Влияние аутоиммунного тиреоидита на течение

беременности в условиях природной йодной

недостаточности

В.Е. Дашкевич, А.С. Паенок

Под наблюдением находились 159 беременных, которые постоян:
но проживают в условиях природной йодной недостаточности:
111 – с аутоиммунным тиреоидитом (АИТ) и 48 – без патологии
щитовидной железы (ЩЖ). Установлено, что у 31,5±44% боль:
ных АИТ в I триместре беременности диагностируется начальная
стадия гипофункции ЩЖ. Беременность и роды у больных с АИТ
чаще осложняются угрозой прерывания, плацентной недостаточ:
ностью, преждевременным излитием околоплодных вод и гипо:
ксией плода, чем у женщин без тиреоидной патологии. На фоне
приема левотироксина у больных с АИТ во время беременности
не наблюдается увеличения размеров и нарушений функциональ:
ного состояния ЩЖ.
Ключевые слова: щитовидная железа, аутоиммунный тирео�
идит, беременность.

Influence of autoimmune thyroiditis during preg�

nancy in the conditions of natural iodine deficiency

V.Ye. Dashkevych, O.S. Payenok 

Under a supervision there were 159 expectant mothers which con:
stantly live in the conditions of natural iodine deficiency: 111 with
autoimmune thyroiditis (АТ) and 48 without thyroid pathology. It is
set that in 31,5±44% of patients with АТ the initial stage of thyroid
hypofunction is diagnosed in the first trimester of pregnancy.
Pregnancy and births in women with АТ is more frequent complicat:
ed by the threat of breaking, placenta insufficiency, premature out:
pouring of waters and hypoxia of fruit, what for women without thy:
roid pathology. On a background the reception of thyroxine the
patients with АТ during pregnancy do not have the violations of the
thyroid functional state.
Кey words: thyroid, autoimmune thyroiditis, pregnancy. 
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У статті наведені експериментальні дані дії знеболюваль-
них препаратів на скоротливу спроможність матки білих
щурів лінії Вістар. В експерименті продемонстровано ско-
ротливу функцію матки вагітної самки щура за умов дії
наркотичних анальгетиків та місцевих анестетиків. Отри-
мані результати можуть бути використані для вирішення
питання про необхідність застосування знеболювальних
препаратів під час пологів.
Ключові слова: знеболювальні, анальгетики, матка, експе�
римент. 

Знеболювальні засоби достатньо широко застосовують у
вагітних, особливо під час пологів для зниження больо:

вого порогу та зменшення больових відчуттів і стресового
навантаження під час перейм та пологів. 

В останні роки більш широкого застосування набуває
реґіонарна анестезія, переваги якої порівняно із загальною ане:
стезією очевидні – у розвинутих країнах світу частота викорис:
тання епідуральної та субарахноїдальної анестезії становить
40–45% у структурі загальної анестезіологічної допомоги [2, 3]. 

В акушерській анестезіологічній практиці найчастіше
для реґіонарної анестезії застосовують місцеві анестетики
різної хімічної структури та з різною тривалістю дії (ново:
каїн, лідокаїн, бупівакаїн та ін.). З’явились роботи про мож:
ливість застосування з цією метою опіоїдних анальгетиків,
зокрема морфіну та фентанілу [2]. 

У той же час широкому застосуванню реґіонарної анес:
тезії заважає певна токсичність місцевих анестетиків, підведе:
них епідурально та субдурально, а щодо застосування їх в аку:
шерській практиці – можливість впливу на скоротливу ак:
тивність матки, причому як підвищення, так і зниження її то:
нусу. Зміни амплітуди і частоти скорочень матки негативно
впливають на перебіг пологів і післяпологового періоду. Так,
підвищення тонусу матки, зумовлене лікарськими засобами,
може призвести до стрімких пологів з додатковою травмати:
зацією пологових шляхів та головки плода. Наслідком зни:
ження тонусу матки може бути розвиток слабкості пологової
діяльності, збільшення тривалості пологів, а в післяпологовий
період – збільшення величини крововтрати [3]. 

Особливого значення це питання набуває у вагітних з
кардіальною патологією, оскільки больовий синдром у разі не:
достатнього знеболювання, з одного боку, може призвести до
порушення скоротливої діяльності, з іншого –до розвитку та:
ких тяжких ускладнень, як набряк легенів, порушення серцево:
го ритму, прогресування хронічної серцевої недостатності та ін.

Проте на сьогоднішній день у літературі практично
відсутні дані про вплив опіоїдних анальгетиків та місцевих
анестетиків у різних концентраціях на тонус та скоротливу
активність матки, що суттєво обмежує можливість їх засто:
сування під час пологів, особливо в разі одночасного пору:
шення скоротливої діяльності матки (слабкість пологової
діяльності чи стрімкі пологи). 

Метою роботи було дослідити вплив опіоїдних анальге:
тиків морфіну й фентанілу та місцевого анестетика бупівакаїну
на тонус та скоротливу активність міометрія вагітних щурів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Виконано дві серії досліджень (in vitro та in vivo) з вив:
чення впливу опіоїдних анальгетиків та місцевого анестети:
ка бупівакаїну на скоротливу активність біометрія тварин.

У дослідах in vitro використовували міометрій 12
вагітних (18–19:й день) самок білих щурів лінії Вістар ма:
сою 220–240 г. Термін настання вагітності визначали за на:
явністю сперматозоїдів у піхвових мазках, які попередньо
фарбували метиленовим синім. 

На 18–19:й день вагітності під ефірним наркозом тварин
забивали методом декапітації, розтинали черевну порожни:
ну, відпрепаровували та виділяли маткові труби, видаляли
плоди та переносили отримані шматочки міометрія в теплий
(37 оС) розчин Кребса наступного складу: NaCl –
133 ммоль/л, KCl – 4,7 ммоль/л, NaH2PO4 – 1,4 ммоль/л;
NaHCO3 – 16,3 ммоль/л, MgCl2 6H2O – 0,1 ммоль/л; CaCl2 –
2,5 ммоль/л; C6H12O6 – 7,8 ммоль/л, дистильована вода – до
1 літра. При цьому відбувається адаптація м’язових препа:
ратів міометрія до нових умов, що в подальшому дозволяло
отримати більш однорідні результати при реєстрації
вихідної скоротливої активності як окремих препаратів
міометрія протягом тривалого часу, так і різних гладком’язо:
вих препаратів, отриманих з матки однієї дослідної тварини.

Потім під бінокулярним мікроскопом з маткових труб
нарізали смужки м’язів розмірами 1х10 мм, до кожної зі
сторін яких прив’язували лігатури. Для реєстрації скоротли:
вої активності смужок міометрія використовували методику
«сахарозного містка», яка вважається на сьогоднішній день
найбільш сучасним та чутливим методом дослідження in
vitro скоротливої активності гладком’язових органів.
Реєстрацію скорочень здійснювали в ізометричному режимі.
В якості датчика для реєстрації скорочень використовували
механо:електричний перетворювач 6МХ1С. Досліджувані
лікарські препарати використовували в діапазоні таких кон:
центрацій: морфін – 0,5 мг/л – 5 мг/л; фентаніл – 0,01 мг/л –
0,05 мг/л та біпувікаїн – 1 мг/л – 5 мг/л, тобто в діапазоні
концентрацій, близьких до таких, що створюються в ор:
ганізмі людини в разі введення відповідного препарату
згідно з інструкцією для його медичного застосування. 

У дослідах in vivo в щурів на 19–20:й дні вагітності під місце:
вою анестезією розтинали черевну порожнину, в рану виводили
матку, обкладали її серветками, змоченими теплим ізотонічним
розчином натрію хлориду, яким у подальшому періодично змо:
чували серветки для запобігання висушування тканин. Скорот:
ливу активність матки реєстрували за допомогою механо:елек:
тричного перетворювача 6:МХ1С. Після реєстрації вихідної
гістерограми досліджувані засоби вводили білим щурам інтра:
текально одноразово в дозованому об’ємі 0,04 мл. 

Під час досліджень використовували: морфіну гідрохло:
рид, розчин для ін’єкцій 1% в ампулах по 1 мл виробництва
«Здоров’я народу»; фентаніл, розчин для ін’єкцій 0,05% в ам:
пулах по 2 мл виробництва «Здоров’я народу» та «Маркаїн
Спінал Хеві», розчин для ін’єкцій 5 мг/мл в ампулах по 4 мл
виробництва «Астра Зенека», який в якості фармакологічно
активної субстанції містить бупівакаїн. 

Âïëèâ äåÿêèõ çíåáîëþâàëüíèõ çàñîá³â 
íà òîíóñ ³ ñêîðîòëèâó ôóíêö³þ ìàòêè
(åêñïåðèìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ)
В.В. Подольський, А.Г. Ципкун, В.В. Марухно, В.В. Нікішина

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ
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Для оцінки ефектів дії досліджуваних препаратів засто:
совували загальноприйняті параметри аналізу ізометричних
скорочень – зміни базального тонусу, частоти і амплітуди
окремих скорочень та інтеграл скорочення, який характери:
зує силу окремих м’язових скорочень. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Установлено, що для гладком’язових клітин міометрія
щурів на 19–20:й дні вагітності характерна спонтанна ско:
ротлива активність. Вона не є особливістю лише цих клітин,
але характерна для більшості тканин, які містять гладенькі
м’язи (кишечник, сечовивідні шляхи, судини та ін.). В основі
цієї активності лежить здатність гладком’язових клітин ге:
нерувати спонтанну (пейсмейкерну) деполяризацію, яка, до:
сягнувши порогу збудження, переростає в потенціал дії, вик:
ликаючи м’язове скорочення. В основі такої деполяризації
лежить активація неспецифічного вхідного струму при інак:
тивації вихідного калієвого струму.

Така активність проявляється у вигляді повільної хвилі
деполяризації і поодиноких пікових потенціалів. Тривалість
такої хвилі близько 15–20 с при амплітуді 15–20 мВ. На по:
чатку такої хвилі, як правило, виникав швидкий і високо:
амплітудний піковий потенціал. Латентний період виник:
нення пікового потенціалу від початку розвитку повільної

хвилі деполяризації тривав близько 80 с. На хвилі деполяри:
зації реєструвалися розряди у вигляді частих пікових по:
тенціалів різної амплітуди і приблизно однакової тривалості. 

Установлено, що додавання до розчину, в якому знахо:
дився препарат міометрія, морфіну в концентрації 0,5 мг/л,
2 мг/л або 5 мг/л супроводжувалось дозозалежним підви:
щенням тонусу матки: показники базального тонусу,
амплітуди, частоти, інтеграла скорочень зі збільшенням кон:
центрації морфіну зростали до певної межі. У разі застосу:
вання максимальної досліджуваної концентрації морфіну
(2 мг/мл) відбувалася зміна характеру цього росту. Частота
скорочень починала зменшуватись при незначній зміні їх
амплітуди (мал. 1). Але показник інтеграла скорочень про:
довжував зростати, що свідчить про збільшення тривалості
окремих м’язових скорочень. Зростало також і тонічне на:
пруження гладком’язових препаратів міометрія. 

Дещо інші дані було отримано під час дослідження впли:
ву на скоротливу активність матки синтетичного анальгети:
ка, похідного піперидину – фентанілу. Після додавання до
розчину, в якому знаходився препарат міометрія, фентанілу
в діапазоні концентрацій 0,01 мг/л, 0,02 мг/л та 0,05 мг/л ли:
ше протягом перших 3–5 хв спостерігалось підвищення
амплітуди скорочень без змін базального тонусу міометрія,
після чого як амплітуда, так і тривалість окремих скорочень
відновлювались до попередніх величин (мал. 2). 

Ìàë. 1. Ñêîðîòëèâà àêòèâí³ñòü øìàòî÷êà ìàòêè âàã³òíî¿ ñàìêè ùóðà â óìîâàõ ä³¿ ìîðô³íó â êîíöåíòðàö³¿ 2 ìã/ë.
Ñòð³ëêîþ ïîçíà÷åíî ìîìåíò ââåäåííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïðåïàðàòó

Ìàë. 2. Ñêîðîòëèâà àêòèâí³ñòü øìàòî÷êà ìàòêè âàã³òíî¿ ñàìêè ùóðà â óìîâàõ ä³¿ ôåíòàí³ëó â êîíöåíòðàö³¿ 0,02 ìã/ë.
Ñòð³ëêîþ ïîçíà÷åíî ìîìåíò ââåäåííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïðåïàðàòó
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Відмінності ефектів морфіну та фентанілу зумовлені,
очевидно, тим, що препарати характеризуються різною фар:
макокінетикою, а отже, тривалістю їх дії. Так, якщо дія
морфіну в разі його введення під шкіру розпочинається че:
рез 10–15 хв і триває 3–5 хв, то для фентанілу характерним
є більш швидке настання анальгетичного ефекту – 1–3 хв,
який триває не більше 15–30 хв. 

Під час аналізу результатів дослідження впливу місцево:
го анестетика групи амідів бупівакаїну [4] на спонтанну ско:
ротливу активність матки вагітних щурів не виявлено його
суттєвого впливу в разі використання препарату в діапазоні
використаних концентрацій (мал. 3). Це пов’язано, очевид:
но, з особливостями механізму дії бупівакаїну, який полягає,
перш за все, у стабілізації мембран нейронів і попередженні,
таким чином, утворення і проведення нервових імпульсів. У
разі безпосередної дії молекули бупівакаїну на гладенькі
м’язи міометрія у дослідах in vitro подібний механізм не мо:
же бути реалізований, а отже, не спостерігається суттєвого
впливу препарату на тонус та скоротливу активність виділе:
ної із організму матки. 

У серії досліджень in vivo проведено вивчення змін ско:
ротливої функції матки у тварин після одноразового інтрате:
кального введення морфіну, фентанілу та бупівакаїну
відповідно до методичних рекомендацій з доклінічного вив:
чення місцевих анестезуючих засобів [4]. Досліджувані пре:
парати вводили в спинномозковий канал за допомогою

мікрошприця в дозованому об’ємі 0,04 мл на ізотонічному
розчині натрію хлориду. Бупівакаїн вводили в кількості
100 мкг, 200 мкг та 300 мкг; морфіну гідрохлорид – 100 мкг
та 200 мкг; фентаніл – 5 мкг та 10 мкг кожній тварині масою
200–220 г.

На підставі аналізу гістерограм, отриманих у результаті
досліджень, установлено, що в жодному з експериментів
після інтратекального введення досліджуваних препаратів в
указаних дозах не було зареєстровано суттєвих змін скорот:
ливої активності матки. Базальний м’язовий тонус, ампліту:
да та частота окремих маткових скорочень після введення
морфіну, фентанілу та бупівакаїну суттєво не відрізнялись
від фонових аналогічних показників, зареєстрованих у тва:
рин до початку експерименту. 

У цілому виявлені відмінності в характері впливу
досліджуваних препаратів на скоротливу діяльність матки в
дослідах in vitro та in vivo можуть бути пояснені особливостя:
ми фармакодинаміки та фармакокінетики даних препаратів
при різних шляхах їх введення. При цьому слід зазначити, що
під час проведення дослідів in vitro, як правило, моделюється
вплив препарату при його системному введенні. Отримані в
наших дослідах дані про підвищення тонусу та скоротливої
активності матки після введення наркотичних анальгетиків
морфіну та фентанілу в цілому відповідають існуючим даним
про здатність цих сполук підвищувати тонус гладеньких
м’язів. Ці ефекти пояснюють антисеротоніновою активністю

Ìàë. 3. Ñêîðîòëèâà àêòèâí³ñòü øìàòî÷êà ìàòêè âàã³òíî¿ ñàìêè ùóðà â óìîâàõ ä³¿ áóï³âàêà¿íó â êîíöåíòðàö³¿ 3 ìã/ë.
Ñòð³ëêîþ ïîçíà÷åíî ìîìåíò ââåäåííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïðåïàðàòó

Ìàë. 4. Ñêîðîòëèâà àêòèâí³ñòü ìàòêè ùóðà ï³ñëÿ ³íòðàòåêàëüíîãî ââåäåííÿ 200 ìêã áóï³âàêà¿íó. Ñòð³ëêîþ ïîçíà÷åííÿ
ìîìåíò ââåäåííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïðåïàðàòó 
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наркотичних анальгетиків та їх здатністю пригнічувати
гідроліз ацетилхоліну. Місцеві анестетики, зокрема бупіва:
каїн, не володіють такими властивостями, а отже, не здатні
суттєво впливати на маткові скорочення, навіть у разі безпо:
середнього контакту препарату з маткою, тобто при моделю:
ванні системного введення препарату в клінічній практиці. 

У дослідах з реєстрації скоротливої активності матки in
vivo після інтратекального введення як наркотичних анальге:
тиків морфіну та фентанілу, так і місцевого анестетика бупіва:
каїну не виявлено суттєвих змін скоротливої активності після
їх введення, що, імовірно, зумовлено особливостями їх фарма:
кокінетики при даному шляху введення (мал. 4). Після інтра:
текального введення досліджуваних препаратів вони прак:
тично не надходять у системний кровообіг, справляючи свою
дію лише щодо нейронів головного та спинного мозку і
суттєво не впливаючи на периферійні структури, зокрема на
матку. При цьому, як відомо, бупівакаїн забезпечує вираже:
ний анальгетичний ефект, який, за даними О.Ю. Коваленко
[1], за тривалістю в 5 разів переважає такий у лідокаїну. 

ВИСНОВКИ

Отже, отримані в результаті експериментальних досліджень
дані можуть буди використані при вирішенні питання про
доцільність різних шляхів застосування наркотичних анальге:
тиків та місцевих анестетиків для знеболювання пологів, у тому
числі незалежно від стану скоротливої активності матки. 

Влияние некоторых обезболивающих средств на

тонус и сократительную функцию матки

В.В. Подольский, А.Г. Цыпкун, В.В. Марухно,

В.В. Никишина

В статье приведены экспериментальные данные действия обезбо:
ливающих препаратов на сократительную способность матки бе:

лых крыс линии Вистар. В эксперименте продемонстрирована со:
кратительная функция матки беременной самки крысы в услови:
ях действия наркотических анальгетиков и местных анестетиков.
Полученные результаты могут быть использованы для решения
вопроса о необходимости применения обезболивающих препара:
тов во время родов.
Ключевые слова: обезболивающие, анальгетики, матка, экспе�
римент. 

Effect of some anesthetics on tone and contractile

function of uterus

V.V. Podolsky, A.G. Tsipkun, V.V. Maruhno,

V.V. Nikishina

The article presents an experimental data about effect of anesthetics
on tone and contractile function of uterus in white Wistar rats. The
contractile ability of uterus of pregnant rat female has been demon:
strated in experiment upon influence of narcotic analgesics and local
anesthetics. Data obtained can be useful for decision about necessary
to use anesthetics during delivery.
Key words: anesthetics, analgesics, uterus, experimental data. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

ИНЪЕКЦИИ ГОРМОНА КИСПЕПТИНА ЛЕЧАТ БЕСПЛОДИЕ

Две инъекции гормона ки1
спептина в неделю способ1
ны вылечить бесплодие у
некоторых женщин. 

Результаты исследова1
ния, проведенного в Сооб1
ществе эндокринологии
BES, показали, что уколы
повышают уровни половых
гормонов, которые управля1
ют менструальным циклом.
Ученые впервые доказали
эффект терапии в долго1
срочном периоде, и это мо1
жет привести к созданию
новых методов лечения для
женщин, которые не могут
иметь детей из1за низкого
уровня гормонов. Киспеп1
тин является ключевым ре1

гулятором репродуктивной
функции. Животные и люди
с его дефицитом остаются
сексуально неразвитыми.
Команда во главе с докто1
ром Вольджит Дхилло из
Королевского колледжа
Лондона обследовала жен1
щин с гипоталамической
аменореей, при которой де1
фицит половых гормонов
останавливает менструа1
цию. Раньше ученые дока1
зали, что одноразовая
инъекция киспептина улуч1
шила выработку гормонов,
но на дальнейшие инъекции
половая система перестала
реагировать. Сейчас они
собрались исследовать воз1

можности длительного ле1
чения с помощью киспепти1
на.

На протяжении восьми
недель группа из 10 женщин
с гипоталамической амено1
реей проходила инъекции
гормона дважды в неделю.

Оказалось, что уколы ус1
пешно стимулировали вы1
работку гормонов у бес1
плодных женщин, и без по1
бочных эффектов. Результа1
ты должны быть подтвер1
ждены в крупномасштабных
исследованиях перед ис1
пользованием в клиничес1
кой практике.

News<Medical
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В статье изложены аспекты этиологии, патогенеза и клини-
ки хронического вульвовагинального кандидоза. Рассмот-
рены основные направления терапии данного заболевания.
Обоснована важность этиотропного лечения.
Ключевые слова: хронический вульвовагинальный кандидоз,
этиотропная терапия, рецидив.

Вульвовагинальный кандидоз – одна из самых актуаль:
ных тем научных дискуссий в сфере акушерства и гине:

кологии. Причиной неослабевающего интереса к этому во:
просу является широкое распространение данной патоло:
гии. Кандидоз – одно из самых распространенных заболева:
ний женской половой системы. Среди заболеваний урогени:
тальной сферы до 30% составляет генитальный кандидоз. По
данным ВОЗ, одна пятая населения земного шара страдает
грибковыми заболеваниями, при этом самым распростра:
ненным является кандидоз [4, 6, 10]. Исходя из последних
исследований, больше половины женщин переносят один
или два эпизода вульвовагинального кандидоза, достигнув
25:летнего возраста [7, 10, 11], 75% женщин детородного воз:
раста имели один эпизод кандидоза, а 50% – повторные ре:
цидивы заболевания [2, 10, 11]. Генитальные поражения,
обусловленные дрожжеподобными грибами рода Candida,
являются одной из наиболее частых причин обращения жен:
щин к врачу. Бессимптомное носительство грибов Candida
отмечается у 15–20% небеременных женщин репродуктив:
ного и пременопаузального возраста, при этом дрожжепо:
добные грибы обнаруживаются в небольшом количестве –
<103 КОЕ/мл [3].

В последнее время распространение вульвовагинального
кандидоза достигло уровня социальной проблемы. Не пред:
ставляя угрозы для жизни, это заболевание тем не менее су:
щественно снижает качество жизни женщин. Кроме физиче:
ского дискомфорта кандидоз влечет за собой психологичес:
кий дисбаланс, что приводит к снижению трудоспособности
и социальной активности.

Особый интерес представляет вопрос инфицирования
беременных и возможности вертикальной передачи возбу:
дителя, а также связанной с этим потенциальной опасности
для плода и новорожденного.

Колонизация и заболеваемость кандидозом возрастают
во время беременности, встречаясь не менее чем у 30% и 20%
беременных соответственно. В целом при беременности за:
болеваемость вагинальным кандидозом возрастает пример:
но на 10–20%. Первый эпизод вагинального кандидоза у
многих женщин отмечается именно во время беременности.
Наиболее высокая степень колонизации отмечается в по:
следнем триместре и у первородящих. При этом сохраняется
влияние остальных предрасполагающих факторов. Так, в од:
ном из исследований колонизация грибами Candida чаще от:
мечалась у беременных латиноамериканского и африканско:
го происхождения, а также у ранее пользовавшихся гормо:
нальными контрацептивами, в другом – у больных с имму:
нодефицитом на фоне ВИЧ. 

В последние десятилетия выявляется определенная зако:
номерность к повышению носительства грибов рода Candida,
увеличивается частота развития кандидоза у беременных,
что, в свою очередь, повышает угрозу внутриутробного (инт:

ранатального и антенатального) инфицирования плода и
постнатального инфицирования новорожденных. По данным
различных авторов, за последние 20 лет частота у доношен:
ных новорожденных возросла с 1,9 до 15%, а кандидозный
вульвовагинит во время беременности в 35 раз чаще приво:
дит к колонизации микроорганизмами ротовой полости де:
тей, чем при их отсутствии. Передача Candida spp. новорож:
денным от больных вагинальным кандидозом матерей проис:
ходит в 70–85% случаев. Особенностью данной инфекции яв:
ляется возможность распространения на другие органы и си:
стемы с развитием генерализованных форм кандидоза [5].

Распространенность заболевания объясняется как широ:
ким распространением возбудителя в популяции и окружа:
ющей среде, так и особенностями факторов риска, которым
подвержено большинство женщин современности.

Возбудителем заболевания являются грибы рода
Candida. Представители рода Candida представляют собой
дрожжевые грибы, родственные Ascomycetes. Род Candida
включает более 150 видов грибов, из них со слизистых обо:
лочек человека выделяют более 27 видов. Около 20 видов
могут быть возбудителями кандидоза у человека [1]. Чаще
всего возбудителем вульвовагинального кандидоза является
Candida albicans (55,71%), C. glabrata (12,9%) и C. parapsilosis
(7,1%). В этой роли могут выступать также C. tropicalis
(5,7%), C. Kefyr (5,7%), C. utilis (4,29%), C. intermedia (2,9%),
C. Krusei (1,43%) и C. guillirmondii (1,43%). Возможна также
микст:инфекция [11]. По некоторым данным, на долю
Candida albicans приходится до 80% [9, 11, 13] и даже 95%
[12] случаев кандидозного вульвовагинита. Остальных пред:
ставителей рода Candida объединяют под названием
«Candida non�albicans». 

Отличная от C. albicans этиология отмечается чаще у
женщин старше 35 лет или использующих барьерные конт:
рацептивы. В настоящее время кандидоз влагалища, вызван:
ный видами Candida non�albicans, за рубежом склонны отно:
сить к так называемому осложненному вагинальному канди:
дозу. Это мотивируют тем, что не:albicans этиология ассоци:
ируется с хроническими рецидивирующими формами забо:
левания, а также с ВИЧ:серопозитивностью. Отечественные
исследователи не разделяют столь радикального мнения,
приписывая высокую частоту длительно текущих и ослож:
ненных форм резистентностью non�albicans:штаммов к эм:
пирической терапии, направленной на элиминацию Candida
albicans. Вместе с тем не:albicans этиология нередко встреча:
ется с большей частотой, независимо от течения заболева:
ния, в некоторых этнических группах (в частности, у афри:
канской расы), а также географических областях (Средизем:
номорье, Ближний Восток).

Дискутабельным остается вопрос о причине реинфек:
ции. Одни исследователи приписывают ведущую роль в
этом процессе привнесению возбудителя извне, другие –
аутореинфекции.

Для вагинального кандидоза не характерны закономер:
ности передачи, присущие классическим инфекциям, пере:
дающимся половым путем. Однако роль полового партнера
как резервуара возбудителя нельзя отрицать. Приведем не:
которые данные, иллюстрирующие данный вопрос с разных
точек зрения. 

Ýòèîëîãèÿ, ïàòîãåíåç, êëèíèêà è ëå÷åíèå
âóëüâîâàãèíàëüíîãî êàíäèäîçà
В.А. Товстановская, В.Н. Воробей�Виховская

Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, г. Киев
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Промискуитет не сопровождается повышением частоты
колонизации или инфекции, и в сравнительном исследова:
нии частота носительства и инфекции оказалась выше у
женщин с моногамными половыми отношениями. Заболева:
емость и частота носительства у проституток подвержены
влиянию тех же факторов, что и в остальной популяции. Не:
смотря на то что наиболее высокая заболеваемость отмечает:
ся с началом половой жизни и годами ее наибольшей актив:
ности, число эпизодов вагинального кандидоза не зависит ни
от числа половых партнеров (мужчин), ни от частоты коиту:
сов. Элиминация Candida spp. из полости рта и со слизистой
оболочки полового члена партнера приводит к меньшей час:
тоте рецидивов. В то же время с более высокой заболеваемо:
стью ассоциируются частые орально:генитальные контакты
(источником возбудителя служит полость рта партнера).
Описаны случаи семейной инфекции, с частотой кандидоз:
ного баланита у мужей женщин, страдающих хроническим
рецидивирующим вагинальным кандидозом, приближаю:
щейся к 6%.

Грибы рода Candida относятся к условно:патогенной ми:
крофлоре, а основным их резервуаром является кишечник.
По сводным данным, Candida albicans обнаруживают в ки:
шечнике у 20–50% здоровых людей, на слизистой оболочке
полости рта – у 20–60%, во влагалище – у 10–17% женщин.
Нарушения микроэкологии толстой кишки (дисбактериоз
кишечника) сопутствуют дисбиозу влагалищной среды в
60% случаев, что позволяет предполагать наличие общего
дисбиотического процесса в организме с более выраженным
проявлением его либо в репродуктивной, либо в пищевари:
тельной системе [8].

К факторам риска вагинального кандидоза относятся:
• прием антибактериальных препаратов, используемых

для лечения различных инфекций; 
• заболевания, ослабляющие защитные силы организма

(эндокринные, любые острые и хронические, включая
ОРВИ);

• любые состояния организма, для которых характерно
повышение уровня женских половых гормонов – эст:
рогенов (беременность, прием оральных контрацепти:
вов);

• заболевания женских половых органов (воспаление
придатков, нарушение функции яичников);

• нарушение обмена веществ (при ожирении, сахарном
диабете, снижении или повышении функции щитовид:
ной железы);

• гиповитаминозы (особенно в зимне:весенний период);
• заболевания пищеварительного тракта (дисбактериоз,

колит, холецистит и др.);
• резкая смена климата, которая приводит к снижению

иммунитета;
• врожденная или приобретенная иммунная недостаточ:

ность (например, ВИЧ:инфекция);
• нарушение личной гигиены.
На отдельных факторах стоит остановиться подробнее.
В числе факторов риска выделяются, прежде всего, перо:

ральные гормональные контрацептивы, а из них – препара:
ты первого поколения с высоким содержанием эстрогенов.
Внутриматочные средства в большей степени ассоциируют:
ся с бактериальными инфекциями, чем с кандидозом, осо:
бенно по сравнению с гормональными контрацептивами.
Спермициды, в частности ноноксинол, используемые в соче:
тании с диафрагмой, также считаются фактором риска.

Влияние женских половых гормонов и гормональных
контрацептивов, способствующее развитию инфекции, с со:
временных позиций представляется более разносторонним и
сложным по сравнению с тем, что было известно о нем ранее.
Наиболее часто упоминавшимися механизмами действия

гормонов были повышение содержания гликогена в эпите:
лиоцитах и сдвиги рН. Кроме того, допускалось прямое сти:
мулирующее действие эстрогенов на рост грибов. 

Несомненно, большая насыщенность эпителия легко до:
ступными источниками энергии наряду с повышением рН в
определенной степени способствуют кандидозной колониза:
ции. Тем не менее рН при беременности существенно не из:
меняется. Прямое влияние гормонов на рост вагинальной
микрофлоры также окончательно не доказано. Установлено,
что вагинальная жидкость у беременных, у принимающих
гормональные контрацептивы и у женщин контрольной
группы одинаково стимулирует рост Candida spp. С другой
стороны, в эксперименте эстрогены способствуют кандидоз:
ной колонизации влагалища и увеличению количества и со:
става вагинальной микрофлоры.

Внимание современных исследователей в большей степе:
ни привлечено к влиянию половых гормонов на строение эпи:
телия, способствующее лучшей адгезии к нему. Эстрогены по:
вышают чувствительность вагинального эпителия к
Candida spp. Известно, что прогестерон также стимулирует
адгезию грибов к эпителию гениталий. Более того, клетки
дрожжей имеют рецепторы, распознающие половые гормоны.

Значительный интерес представляет взаимодействие по:
ловых гормонов и механизмов иммунологической защиты
при кандидозе. Во время беременности и при приеме гормо:
нальных контрацептивов снижаются функции лимфоцитов.
Эстрогены подавляют функции NK:клеток и нейтрофиль:
ных гранулоцитов. Прогестерон, действуя на моноциты, уг:
нетает бласттрансформацию лимфоцитов на антигены
Candida. В фолликулярной фазе менструального цикла у
больных рецидивирующим вагинальным кандидозом отме:
чается снижение IFNg и пролиферативного ответа Т:лимфо:
цитов при стимуляции антигенами C. albicans по сравнению
с лютеиновой фазой и здоровыми женщинами.

В пораженных тканях грибы рода Candida могут нахо:
диться как в виде дрожжевых клеток (бластоспор), так и в
виде нитей псевдомицелия. При вагинальном кандидозе ин:
фекционный процесс чаще всего локализуется в поверхност:
ных слоях эпителия влагалища. После адгезии грибов к по:
верхности слизистой оболочки с ее колонизацией происхо:
дит внедрение грибов в эпителий. На этом уровне инфекция
может персистировать длительное время ввиду возникнове:
ния динамического равновесия между грибами, которые не
могут проникнуть в более глубокие слои слизистой оболоч:
ки, и макроорганизмом, сдерживающим их, но не способным
полностью элиминировать возбудитель. Нарушение этого
равновесия приводит либо к обострению заболевания, либо
к ремиссии, либо к выздоровлению [13]. Преодолев эпители:
альный барьер слизистой оболочки влагалища, возбудитель
осуществляет инвазию в соединительную ткань. После пре:
одоления тканевых и клеточных защитных механизмов про:
исходит гематогенная диссеминация с поражением различ:
ных органов и систем.

Основными механизмами защиты являются иммунные
реакции макроорганизма и конкурентное взаимодействие
микроорганизмов влагалищной среды.

Основным компонентом вагинальной микрофлоры яв:
ляются лактобациллы разных видов, их содержание в норме
составляет 1 х 107–109 КОЕ/мл. Лактобациллы вырабатыва:
ют молочную кислоту, подкисляя среду (норма рН<4,5), а
также ряд микробицидных факторов и перекись водорода
(Н2О2), за счет которых подавляется рост многих микроорга:
низмов, прежде всего бактерий. Отмечено также подавление
герминации и роста C. albicans в присутствии лактобацилл.

Не все лактобациллы способны к образованию перекиси
водорода. В одной из работ наблюдали обратное отношение
между количеством продуцирующих Н2О2 лактобацилл и
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Candida spp., а также то, что кандидозная колонизация про:
исходит при преобладании не продуцирующих перекись во:
дорода штаммов. По другим данным, при кандидозной ваги:
нальной колонизации сохраняется нормальный «защит:
ный» морфотип лактобацилл. В сравнительном исследова:
нии было показано, что при вагинальном кандидозе, в том
числе его хронической рецидивирующей форме, сохраняют:
ся общее число лактобацилл и преобладание обычных ви:
дов. Кроме того, полная элиминация лактобацилл не приво:
дит к росту кандидозной колонизации или инфекции. Вра:
чебная практика также показывает, что, в отличие от бакте:
риального вагиноза, большинство случаев вульвовагиналь:
ного кандидоза не сопровождается заметным снижением
числа лактобацилл.

Допускается роль других бактерий — членов микрофло:
ры влагалища в противостоянии кандидозной колонизации.
Бактерии конкурируют с Candida spp. за питательные веще:
ства, рецепторы адгезии, выделяют фунгицидные факторы.
Предположено, что грамотрицательные бактерии в большей
степени антагонизируют с Candida spp., чем грамположи:
тельные. Была выявлена ассоциация кандидозного вагинита
с преобладанием грамположительных кокков и грамотрица:
тельных бацилл. Вне кандидозной инфекции зачастую име:
ется обратное взаимоотношение между выделяемостью
Candida spp. и Peptostreptococcus, грамположительными кок:
ками и бациллами.

Основными симптомами кандидозного вульвовагинита
являются зуд и жжение. Эти симптомы бывают постоянны:
ми или усиливаются во второй половине дня, вечером, но:
чью, при нахождении в теплой постели, ванной, после дли:
тельной ходьбы, а у пациентов с атопической предрасполо:
женностью – под действием множества разных факторов. В
области вульвы и половых губ зуд, как правило, интенсив:
ный, сопровождается расчесами. Сильный постоянный зуд
нередко приводит к бессоннице, неврозам. Чувство зуда и
жжения, боль, особенно в области расчесов, препятствуют
мочеиспусканию и могут приводить к задержке мочи. Болез:
ненность и чувство жжения во влагалище усиливаются во
время коитуса и приводят к появлению страха перед поло:
вым сношением, расстройству половой жизни, что также
способствует формированию невротических расстройств.

Следующим симптомом заболевания является наличие
влагалищных выделений. Типичные выделения (бели, лей:
корея) необильные, белого цвета, густые (сливкообразные)
или хлопьевидные, творожистые, пленчатые, имеют нерез:
кий кисловатый запах. Редко они бывают водянистыми, с
творожисто:крошковатыми вкраплениями. Выделения мо:
гут отсутствовать.

Как правило, симптомы развиваются быстро – за неделю
до менструации, несколько стихают во время менструации.
При хроническом рецидивирующей форме заболевания
симптомы возобновляются перед следующей менструацией,
при персистирующей форме нарастает их интенсивность [8].

В настоящее время вульвовагинальный кандидоз по:
дразделяют на следующие клинические формы: 

• кандидоносительство (отсутствие клинических прояв:
лений заболевания, дрожжеподобные грибы выявля:
ются в низком титре – менее 104 КОЕ/мл, а в составе
микробных ассоциантов вагинального микроценоза аб:
солютно доминируют лактобациллы в количестве
6–8 lg КОЕ/мл); 

• острый вульвовагинальный кандидоз (ярко выражен:
ные воспалительные изменения слизистых оболочек,
сопровождающиеся обильными характерными творо:
жистыми белями, при длительности заболевания не
более 2 мес). При этом в случае истинного кандидоза в
вагинальном микроценозе в высоком титре присут:

ствуют грибы Candida (более 104 КОЕ/мл) наряду с
высоким титром лактобацилл (более 106 КОЕ/мл) при
отсутствии диагностически значимых титров каких:
либо других условно:патогенных микроорганизмов. В
случае сочетания вагинального кандидоза и бактери:
ального вагиноза дрожжеподобные грибы участвуют в
полимикробных ассоциациях с облигатно:анаэробны:
ми бактериями и гарднереллами при резком снижении
концентрации или отсутствии лактобацилл. 

• хронический рецидивирующий вульвовагинальный
кандидоз (характеризуется длительностью заболевания
более 2 мес, когда в течение года регистрируется 4 кли:
нически выраженных эпизода и более). Хроническому
вульвовагинальному кандидозу присущи слабая гипер:
емия и инфильтрация слизистых оболочек, скудные бе:
ловатые пленки в виде вкраплений и островков, сухие
без четких границ эрозии, лихенизации, экскориации,
трещины, атрофичность тканей. Изменения наружных
половых органов иногда могут напоминать крауроз [5].

Различные варианты течения кандидоза находят объяс:
нение в характере иммунного ответа и обусловлены соотно:
шением реакций Тh1: и Th2:профилей. Так, манифестные
формы вульвовагинального кандидоза при выраженной ко:
лонизации (положительная микроскопия, более 1 х 104 КОЕ
Candida/мл) могут быть обусловлены снижением Тh1:реак:
ций при повышении Th2; манифестные формы при слабой
колонизации (отрицательный результат микроскопии, ме:
нее 1 х 103–104 КОЕ Candida/мл) – повышением Тh2 при со:
хранном Тh1:профиле, а неманифестные формы при выра:
женной колонизации – снижением реакций обоих типов [8].

Включение Изопринозина в схему терапии ХРВК по
данным нашего исследования улучшало результаты выздо:
ровления – клиническую эффективность (n=34; 97%) по
сравнению с группой пациенток, которые получали лечение
только противогрибковыми препаратами (n=35; 80%).

В лечении вульвовагинального кандидоза клиницисты
располагают препаратами двух основных групп – иммуно:
модулирующие средства и этиотропные препараты. Проти:
вогрибковые препараты, или антимикотики, представляют
собой достаточно обширный класс разнообразных химичес:
ких соединений как природного происхождения, так и полу:
ченных путем химического синтеза, которые обладают спе:
цифической активностью в отношении патогенных грибов.
В зависимости от химической структуры они разделяются
на несколько групп, отличающихся по особенностям спектра
активности, фармакокинетике и клиническому применению
при различных грибковых инфекциях.

Исторически первыми в клинической практике появи:
лись полиены, которые являются природными антимикоти:
ками. К этой группе относятся нистатин, леворин, натами:
цин, амфотерицин В, амфотерицин В липосомальный . По:
лиены в зависимости от концентрации могут оказывать как
фунгистатическое, так и фунгицидное действие, обусловлен:
ное связыванием препарата с эргостеролом грибковой мем:
браны, что приводит к нарушению ее целостности, потере со:
держимого цитоплазмы и гибели клетки.

Примером аллиламинов служат тербинафин и нафти:
фин. Воздействие тербинафина осуществляется вследствие
специфического торможения в клетке гриба биосинтеза сте:
ролов, который приводит к внутриклеточному отложению
сквалена и смерти клетки. 

В качестве антимикотиков используют также гризеофуль:
вин, калия йодид а также комбинированные комплексные
препараты. Однако самой расрпространенной группой явля:
ются азолы. Выделяют несколько классов этих веществ. Ис:
пользуются триазолы (флуконазол, итраконазол) и имидазо:
лы (клотримазол, кетоконазол, миконазол, омоконазол).
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Представителем группы имидазолов является Микогал
(компания «Teva»). Действующим веществом является
омоконазол. Препарат оказывает антимикотическое
действие, ингибирует синтез эргостерола клеточной
мембраны грибов и изменяет липидный состав грибов,
обладает антибактериальными свойствами, оказывает
бактерицидное действие в отношении грамположитель:
ных бактерий. В основе действия омоконазола, как и
других препаратов группы азола, лежит несколько меха:
низмов. Вещества этого класса нарушают синтез мем:
бран, препятствуя деятельности мембранных фермен:
тов, приводят к подавлению синтеза хитина клеточной
стенки, а также угнетают тканевое дыхание на уровне
цитохром:С:оксидазы.

Известно, что залогом успешного лечения является
строгое следование схеме приема препарата и закончен:
ность курса лечения. Удобство приема Микогала заключа:
ется в наличии разных вариантов дозировки и режима при:
ема. В зависимости от варианта клинического течения, сте:
пени выраженности симптомов и особенностей характера
пациентки существует возможность подбора схемы приема
препарата, что обеспечивает индивидуальный подход к
каждому конкретному случаю. Курсовая доза препарата
Микогал составляет 900 мг. Эффективность терапии при
продолжительности курса лечения 3 и 6 дней равноценна.
Суппозитории 150 мг применяют в течение 6 дней подряд
по 1 свече в сутки. Соответственно суппозитории 300 мг на:
значают в течение 3 дней подряд по 1 свече в сутки. Так, по
данным нашего опыта комплаенс при применении
Микогала составил 100% (n=33), в группе пациентов,
принимавших клотримазол 81% (n=31).

Таким образом, вариабельность доз в комбинации с
удобной формой выпуска в виде вагинальных суппозитори:
ев позволяет добиться большей комплаентности, а следова:
тельно, и большей эффективности лечения вульвовагиналь:
ного кандидоза.
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У статті викладені аспекти етіології, патогенезу і клініки
хронічного вульвовагінального кандидозу. Розлянуті основні на:

прямки терапії даного захворювання. Обґрунтована важливість
етіотропного лікування.
Ключові слова: хронічний вульвовагінальний кандидоз, етіотроп�
на терапія, рецидив.

Ethiology, pathogenesis and the treatment 

of vulvovaginal candidiasis 

Tovstanovskaya V.A., Vorobey�Vykhovskaya V.N.

In the article the aspects of ethiology, pathogenesis and the treatment of vul:
vovaginal candidiasis is represented. The main ways of the treatment of this
disease are pointed out. It is proved the importance of the etiotropic treatment.
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В работе представлены современные данные литературы, ре-
зультаты собственных наблюдений и исследований эффек-
тивных методов лечения урогенитальных инфекций. Уста-
новлено, что назначение препаратов интерферона, в частно-
сти Генферона®, оптимизирует лечебные и профилактичес-
кие мероприятия, направленные на борьбу с внутриклеточ-
ными возбудителями заболеваний урогенитального тракта.
Ключевые слова: урогенитальная инфекция, внутриклеточ�
ные возбудители, иммунокоррекция, интерферон, Генферон,
профилактика рецидивов.

Заболеваемость инфекциями, передающимися половым
путем (ИППП), создает одну из основных социальных и

медицинских проблем, поскольку касается репродуктивной
функции. По данным МЗ Украины, каждый год регистриру:
ется около 400 тыс. новых случаев таких заболеваний.

Актуальность проблемы урогенитальных инфекций
(УГИ) связана с несколькими аспектами: большой распро:
страненностью их среди взрослого и детского населения, про:
стотою и разнообразностью в реализации механизмов переда:
чи, возможностью внутриутробного инфицирования и пр.

Несвоевременное или неадекватное лечение воспали:
тельных заболеваний половых органов (ВЗПО) зачастую
приводит к хронизации процесса и является причиной бес:
плодия, внематочных беременностей, тазовой боли, которые
сопровождаются снижением качества жизни, а иногда инва:
лидизируют женщин в возрасте социальной активности [8].

Урогенитальные инфекции занимают одно из первых мест
в структуре гинекологической заболеваемости и служат частой
причиной перинатальной патологии: невынашивания беремен:
ности, хорионамнионита, внутриутробного инфицирования
плода, эндометрита и пр. ИППП также играют важную роль в
развитии фоновых и предраковых заболеваний шейки матки.
Их частота в разных популяциях колеблется от 30 до 80% [2].

В последние годы в структуре перинатальной смертнос:
ти одно из первых мест занимает инфекционная патология,
составляющая от 11 до 45% перинатальных потерь [3, 9].

Актуальность поиска путей повышения эффективности
лечения УГИ обусловлена высоким уровнем заболеваемос:
ти, прогрессирующим характером, хроническим рецидиви:
рующим течением инфекционного процесса (в 50–70% слу:
чаев), недостаточной эффективностью существующих мето:
дов лечения [7], развитием иммунопатологических состоя:
ний, системным характером поражений и резистентностью к
антибактериальной терапии [6].

Эти заболевания имеют серьезную медицинскую, соци:
альную и демографическую значимость, поскольку им при:
надлежит первое место среди причин нарушения репродук:
тивной функции и бесплодия.

Особенностью течения большинства урогенитальных
инфекций являются способность микроорганизмов образо:

вывать ассоциации, многоочаговость поражения, малосимп:
томность, наличие тяжелых осложнений и трудности в про:
ведении этиотропной терапии. Возбудителями ИППП явля:
ются более 25 микроорганизмов. В современных условиях
основной спектр таких микроорганизмов представлен пре:
имущественно смешанной бактериально:вирусной инфек:
цией. Концепция об одном возбудителе данной патологии на
современном этапе утратила свое значение.

Из инфекционных агентов лидирующее место занимают
хламидии, уреаплазмы и микоплазмы. Классические венери:
ческие болезни уступили место так называемым болезням
второй генерации – урогенитальному хламидиозу, мико:
плазмозу и уреаплазмозу [1]. Данные внутриклеточные воз:
будители способны инфицировать неповрежденный эпите:
лий канала шейки матки, эндометрия, маточных труб. При
этом складываются условия для инвазии менее вирулентных
условно:патогенных микроорганизмов [5].

Хламидийная, микоплазменная и герпесвирусная ин:
фекции способны персистировать в организме человека в те:
чение всей жизни и быть причиной обострения аднексита,
цервицита, кольпита, бартолинита и др. [10]. Эти инфекции
характеризируются тем, что, с одной стороны, возбудитель
находится внутри организма и вызывает иммунопатологиче:
ские нарушения, а с другой – возбудитель находится внутри
клетки, и инфекция протекает на фоне сниженной иммуно:
логической реактивности.

Микроорганизмы часто образуют взаимовыгодные ассо:
циации, помогая друг другу противостоять защитным фак:
торам. Примером может служить симбиоз, который образу:
ют трихомонады и хламидии. Хламидии, имея относительно
небольшой размер, могут существовать внутри клеточных
тел трихомонад, не вызывая никаких клинических проявле:
ний, но, тем не менее, оказывая негативное влияние на реп:
родуктивное здоровье женщины.

Такой инфекционно:воспалительный процесс может тя:
нуться многие месяцы и годы, не сопровождаясь четкими кли:
ническими проявлениями, однако вследствие хронизации и
латентного течения он плохо поддается лечению традиционно
назначаемыми средствами. Аналогичные микробные комби:
нации образуют различные микроорганизмы: кандиды, уреап:
лазмы, гарднереллы, вирусы, стафилококки и многие другие.

Возможности собственных защитных сил организма, на:
правленных против вирусов и хламидий, ограничены – об:
наружить и элиминировать этих возбудителей трудно. Дли:
тельный, малосимптомный и при этом прогрессирующий ха:
рактер течения урогенитальных инфекций является, к сожа:
лению, обычным явлением. Пациенты вынуждены много:
кратно обращаться к врачам, получать повторные курсы ле:
чения с использованием сильнодействующих лекарств.

Наиболее значимыми внутриклеточными возбудителя:
ми воспалительных заболеваний мочеполовых органов чело:
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века являются M. hominis, U. urealyticum, Chl. trachomatis. На:
личие патогенной микрофлоры не является признаком пато:
логического процесса без наличия воспалительной реакции.
Однако данные микроорганизмы, не являясь специфически:
ми вирулентами, могут при определенных неблагоприятных
условиях проявлять свои свойства.

Такие социальные процессы, как урбанизация общества,
ухудшение экологии, а также последствия бесконтрольного
применения лекарств (в первую очередь антибиотиков), не:
гативно влияют на женский организм [2]. Раннее начало по:
ловой жизни, промискуитет, увеличение количества возбу:
дителей, изменение спектра их ассоциаций, расширение ус:
ловно:патогенной микрофлоры, которая предопределяет по:
стоянное изменение структуры влагалищных инфекций, в
целом способствуют росту инфицированности [3].

Несмотря на растущий арсенал антибактериальных
средств, врачи:гинекологи еще далеки от достижения быст:
рого и гарантированного успеха при лечении хронических
инфекций. Полиэтиологический характер воспалительных
заболеваний нижнего отдела генитального тракта и сопут:
ствующие нарушения микробиоценоза влагалища нередко
приводят к длительному течению воспалительного процес:
са, сложностям диагностики и лечения, а также детермини:
руют развитие рецидивов.

Рецидивирование болезни после назначения полноцен:
ного курса лечения составляет отдельную терапевтическую
проблему. Некоторые внутриклеточные возбудители (на:
пример, хламидии) на протяжении своего жизненного цикла
могут переходить в форму ретикулярных телец. В такой
форме хламидии не вызывают реакций со стороны организ:
ма и нечувствительны к экзогенному влиянию (иммунным
реакциям, температуре, химиотерапевтическим средствам).
Усиление антибиотикотерапии само по себе является мощ:
ным фактором, который содействует развитию у микроорга:
низмов резистентности к лекарственным средствам. Повтор:
ные комбинированные курсы антибиотикотерапии являют:
ся тем фактором, который способствует отбору устойчивых
к лечению форм внутриклеточных микроорганизмов.

Все чаще возбудителями инфекционного процесса вы:
ступают вирусы: простого герпеса, папилломавирус, цитоме:
галовирус и др. В качестве основного инфекционного возбу:
дителя или в ассоциации с бактериями вирусы поддержива:
ют долговременный воспалительный процесс. В связи с этим
тактика лечения генитальных инфекций, вызванных вируса:
ми или другими внутриклеточными возбудителями, сложна
и заключается в использовании на всех этапах болезни ком:
плексного этиологического и патогенетического лечения,
направленного как на угнетение репродукции вирусов или
других микроорганизмов, так и на повышение иммунологи:
ческой резистентности организма.

Этиотропные препараты быстро и эффективно устраняют ос:
трые проявления генитальной инфекции, однако они не пред:
упреждают рецидивирования и не снижают частоту рецидивов
при кратковременном применении. Полноценное лечение уро:
генитальных инфекций возможно лишь при условии активации
иммунной системы пациента, устранении воспаления и созда:
нии благоприятных условий для эпителизации тканей.

Важную роль в механизмах защиты от вирусов и других
внутриклеточных паразитов играют интерфероны (ИФН).
Именно ИФН обеспечивают активное разрушение микроорга:
низмов непосредственно в зараженной клетке. Интерферон –
активный регулятор воспалительного процесса при хрониче:
ском течении инфекции. Интерферон является естественным
регулятором местных иммунных реакций. Он активирует
клеточный иммунитет, облегчает распознавание антигенных
структур, стимулирует фагоцитоз и способствует элимина:
ции возбудителя.

К сожалению, при длительном сохранении инфекцион:
ного процесса продукция собственного ИФН значительно
снижается. Недостаточность системы интерферона, кото:
рая формируется у больных с хроническими урогениталь:
ными инфекциями, лежит в основе рецидивирования, не:
эффективности терапии, образования микробных ассоциа:
ций. Применение интерферона в составе комплексного ле:
чения позволяет восстановить нарушенные механизмы за:
щиты, влияет на устойчивые формы микроорганизмов, по:
давляет размножение вирусов, стимулирует местные им:
мунные реакции защиты.

Важными терапевтическими эффектами ИФН являются:
• противоинфекционный: ИФН играет важную роль в

защите от внутриклеточных возбудителей (вирусов,
хламидий);

• иммуномодулирующий: ИФН регулирует взаимоотно:
шения между звеньями иммунной системы, обеспечи:
вает местный иммунный ответ.

Компанией «Биокад» (Россия) разработан препарат
Генферон® в лекарственной форме суппозиториев для вла:
галищного или ректального введения, которые содержат
250 000, 500 000 и 1 000 000 МЕ интерферона альфа:2
(ИФН:альфа:2), благодаря которому препарат оказывает
выраженное противовирусное, иммуномодулирующее и
опосредованное антибактериальное действие.

Иммуномодулирующий эффект ИФН:альфа:2 обуслов:
лен способностью данного цитокина повышать экспрессию
молекул гистосовместимости I типа, фагоцитарную актив:
ность макрофагов, цитотоксичность сенсибилизированных
лимфоцитов, активность NK:клеток, стимулировать продук:
цию антител и регулировать баланс других медиаторов меж:
клеточного взаимодействия. Важно отметить, что недостаточ:
ный синтез эндогенного ИФН:альфа:2 является предпосыл:
кой для возникновения острых и развития обострений хрони:
ческих инфекционных воспалительных заболеваний [4].

Активация лейкоцитов, которые содержатся во всех сло:
ях слизистой оболочки, обеспечивает их активное участие в
ликвидации первичных патологических очагов и возобнов:
лении продукции секреторного иммуноглобулина А и дру:
гих факторов местной защиты.

Наличие в составе Генферона® дополнительных активных
компонентов, в частности таурина и анестезина, придает это:
му препарату ряд уникальных свойств. Аминокислота таурин
обладает антиоксидантными и мембраностабилизирующими
свойствами, что значительно повышает биологическую актив:
ность ИФН:альфа:2. Кроме того, таурин стимулирует регене:
рацию тканей в очаге воспаления за счет выраженного эпите:
лизующего эффекта. Известно, что потребность в таурине у
плода значительно выше, чем у взрослого человека, – таурин
является для плода незаменимой аминокислотой и крайне не:
обходим для адекватного развития его ЦНС, а также эндо:
кринного аппарата поджелудочной железы [4]. Таурин, непо:
средственно взаимодействуя со свободными радикалами,
предупреждает возникновение оксидантного стресса, потен:
цирует иммуномодулирующее действие ИФН:альфа:2 и сти:
мулирует регенерацию тканей в очаге воспаления.

Другая активная составляющая препарата Генферон® –
анестезин – действует как местный анестетик и быстро уст:
раняет боль, зуд и жжение, которые характерны для подав:
ляющего большинства генитальных инфекций и значитель:
но ухудшают самочувствие пациентов.

Вспомогательные вещества, включенные в состав Генфе:
рона® (полиэтиленоксид и декстран), не только обеспечива:
ют сохранение активности и физических свойств ИФН, но и
обусловливают ряд дополнительных свойств, важных для
практической медицины, а именно: регенерирующее, проти:
вовоспалительное и противоотечное действие.
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Все вышеизложенное диктует необходимость изуче:
ния терапевтических эффектов применения препаратов
ИФН при лечении урогенитальных инфекций. В Киев:
ском городском центре репродуктивной и перинатальной
медицины нами было проведено исследование, целью ко:
торого являлась оценка клинической эффективности суп:
позиториев Генферон® в комплексном лечении женщин с
урогенитальными инфекциями, вызванными вирусами
или другими внутриклеточными возбудителями, а также
определение сроков лабораторного и клинического эф:
фекта, частоты рецидивов и осложнений при назначении
данного курса лечения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами были обследованы 48 женщин в возрасте от 22 до
35 лет: большинство из них имели в анамнезе хронические
рецидивирующие ИППП, при этом давность заболевания
составляла 7,3±1,2 года. Частота рецидивов варьировала и
составляла в среднем 2–4 обострения в год.

Проводился опрос женщин с целью выяснения общих
данных и анамнеза заболевания, в частности, определялась
частота и тяжесть клинических проявлений, длительность
рецидивов урогенитальной инфекции, производилось ла:
бораторное исследование.

Набор обследуемых проводился из числа пациенток с ус:
тановленными клинико:микробиологическими признаками
вагинита, цервицита, с наличием герпетических высыпаний
в перивульварной зоне, носительством папилломавирусной
инфекции (высокоонкогенные штаммы 16 и 18). Для диа:
гностики типа возбудителя были использованы методы
ПЦР и иммуноферментный анализ (ИФА). Материалом для
исследования были: везикулярная жидкость, клетки пора:
женного эпителия или эпидермиса из видимого очага пора:
жения, соскобы со слизистой оболочки влагалища и из цер:
викального канала, сыворотка крови. 

Пациентки обследовались по следующей схеме:
1. Регистрация клинических проявлений первичной или

рецидивирующей инфекции с поражением гениталий, урет:
ры, кожи промежности и окружающих участков.

2. Лабораторная диагностика:
• культуральное исследование с определением соответ:

ствующего возбудителя и его количественного эквива:
лента в клиническом материале;

• определение специфических антител (IgM, IgG) в сы:
воротке крови больных методом ИФА;

• определение специфических антигенов возбудителей в
соскобах с места поражения методом флуоресцентных
антител (МФА) или ИФА;

• детекция ДНК возбудителей в соскобах с места пора:
жения методом ПЦР.

Критериями невключения в исследование являлись: нали:
чие изменений со стороны ЦНС, признаки висцеральной дис:
семинациии процесса, врожденный или приобретенный имму:
нодефицит, злокачественные новообразования и аллергичес:
кие реакции в анамнезе, острая и хроническая печеночная и
почечная недостаточность, декомпенсированные заболевания
или острые состояния со стороны других органов и систем.

Диагноз урогенитального инфицирования устанавливал:
ся на основе клинических данных, лабораторного выявления
соответствующих антител и идентификации антигенов воз:
будителей (вируса простого герпеса, папилломавируса – ти:
пы 16, 18, цитомегаловируса, парвовируса, хламидий, уреап:
лазм, микоплазм и др.) в очаге клинического проявления.

Среди обследованных преобладали больные со стойкими
рецидивирующими формами кольпита, которые трудно под:
давались лечению (временный терапевтический эффект),
характеризовались обострением воспалительного процесса

при стрессе, переохлаждении, обострении соматической па:
тологии, физических нагрузках.

В течение всего исследования пациентки пользовались
методами барьерной контрацепции и не применяли других
иммуномодулирующих препаратов, кроме исследуемого.

Из особенностей анамнеза следует отметить раннее нача:
ло половой жизни – у 30 (62,5%) пациенток. Средний воз:
раст начала половой жизни составлял 17,2±1,1 года. Больше
одного полового партнера имели 23 (47,9%) женщины.

Инфекционно:воспалительные заболевания генитально:
го тракта в анамнезе отмечены у 37 (77,1%) пациенток, при
этом 18 (37,5%) из них проходили лечение несколько раз.

При проведении исследования все отобранные пациентки
были разделены на 2 группы, сопоставимые по возрасту и ха:
рактеру поражения гениталий внутриклеточной инфекцией.

I группа – 24 пациентки, которые получали стандартную
схему этиотропной терапии: ацикловир по 200 мг 5 раз в сут:
ки в течение 10 дней (у женщин с вирусным поражением) и
джозамицин по 500 мг 2 раза в сутки 14 дней (у пациенток с
хламидийной, микоуреаплазменной инфекцией).

II группа – 24 женщины, которые получали указанное
этиотропное лечение с одновременным местным лечением
суппозиториями Генферон®, которые применялись ваги:
нально в дозе 500 000 МЕ 2 раза в сутки в течение 10 дней. С
целью профилактики рецидива пролеченным больным про:
водился повторный курс терапии с применением Генферо:
на® в тех же дозах через 1 мес.

Следует отметить, что среди обследованных пациенток
не наблюдалось возникновения каких:либо осложнений, ме:
стных и общих аллергических реакций.

По окончании курса лечения проводилось наблюдение
за женщинами для определения длительности периода ре:
миссии. Оценка эффективности лечения осуществлялась с
учетом скорости нормализации клинической картины и на
основании отсутствия клинических симптомов (рецидивов)
заболевания и лабораторных признаков реактивации инфек:
ции в течение 3 и 6 мес наблюдения.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У 12±1,7 (25±6,25%) пациенток возбудители ИППП об:
наружены впервые в рамках профилактического осмотра, у
36±5,2 (75±6,25%) – уже проводились курсы этиотропной
терапии, что подтверждает достаточно высокую частоту ре:
цидивов и недостаточную эффективность существующих
методов лечения (таблица).

ИППП

Количество

обследованных

женщин (абс.)

%

M.homіnis 41 85

U.urealyticum 39 81,3

C.albіcans 34 71

C.traсhomatis 24 50

G.vaginalis 18 37,5

Условно1патогенные бактерии 10 20,8

Вирус папилломы человека 26 54,2

Вирус простого герпеса 33 68,8

Цитомегаловирус 19 39,6

Микст1инфекция 44 91,7

×àñòîòà âûÿâëåíèÿ ðàçíûõ òèïîâ âíóòðèêëåòî÷íûõ 
âîçáóäèòåëåé ó æåíùèí ñ óðîãåíèòàëüíîé èíôåêöèåé
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При контрольном обследовании через 3 и 6 мес после
окончания терапии наступление выраженного эффекта от
проведенного лечения было выявлено у 12 (50%) пациенток
контрольной и у 24 (100%) пациенток основной группы.

У всех пациенток значительно снизилась частота выяв:
ления условно:патогенной микрофлоры. В основной группе
была достигнута полная эррадикация возбудителей хлами:
диоза, трихомониаза, гарднереллеза, мико: и уреаплазмоза,
вирусной инфекции. У 10±1,45 (20,8±5,9%) женщин группы
сравнения в дальнейшем выявлялась внутриклеточная ин:
фекция, т. е. назначенное лечение было неэффективно.

У 11±2,25 (45,8±10,2%) пациенток группы сравнения че:
рез 1–2 мес после успешного лечения отмечено возникнове:
ние рецидивов заболевания данной этиологии, которое дик:
товало необходимость назначения повторного курса тера:
пии.

При использовании этиотропной терапии ликвидация
клинических проявлений воспалительного заболевания ге:
ниталий установлена на 9–10:й день приема препарата. У
больных на фоне проведения комплексного лечения с ис:
пользованием Генферона® исчезновение клинических про:
явлений воспалительного процесса происходило на 5–6:й
день терапии.

За все время наблюдения (в течение 6 мес) рецидивы
воспалительного процесса гениталий наблюдались лишь у
2±0,4 (8,3±5,6%) пациенток основной группы. Оба случая
рецидива были вызваны хроническим рецидивирующим ге:
нитальным герпесом, возникли через 4,5 и 5 мес, протекали с
меньшей интенсивностью клинических признаков и были
менее длительными (3–4 дня).

ВЫВОДЫ

Полученные нами клинико:лабораторные данные свиде:
тельствуют о высокой эффективности комбинированной те:
рапии урогенитальных инфекций.

Использование Генферона® при лечении первичной и
рецидивирующей урогенитальной инфекции не вызывает
развития осложнений и не сопровождается аллергическими
(местными и общими) реакциями.

Современная медицина не в состоянии окончательно ре:
шить проблему элиминации внутриклеточных возбудителей
из организма, поэтому первоочередной задачей является
предотвращение развития рецидивов заболевания и его тя:
желого течения. Терапия препаратом Генферон® способству:
ет удлинению продолжительности ремиссии, облегчению
клинического течения ИППП, предупреждает развитие ре:
цидивов и осложнений инфекции. Проведенное нами иссле:
дование свидетельствует о высокой эффективности препа:
рата Генферон® в комплексной терапии и профилактике
УГИ, и, что важно, об отсутствии нежелательных эффектов
даже в случае длительного применения данного лекарствен:
ного средства.

Преимуществами применения суппозиториев Генфе:
рон® являются:

• выраженный иммуномодулирующий эффект;
• повышенный биологический эффект комбинации «ин:

терферон+таурин»;
• быстрое устранение субъективных проявлений заболе:

вания;
• предотвращение развития, а также сокращение  дли:

тельности и облегчение протекания рецидивов;

• максимальное увеличение периода ремиссии;
• предотвращение передачи возбудителя.
Максимальная терапевтическая эффективность, по дан:

ным клинических наблюдений, достигается при совместном
использовании этиотропных противомикробных препаратов
и суппозиториев Генферон®, особенно при рецидивирующих
формах заболевания.

Сучасні підходи до лікування запальних захво�

рювань урогенітального тракту, спричинених

внутрішньоклітинними збудниками

О.М. Борис, І.О. Гак, М.Н. Шалько, Р.Р. Ткачук

У статті наведені сучасні літературні дані та результати власних
спостережень і досліджень ефективних методів лікування
внутрішньоклітинної урогенітальної інфекції. Доведено, що при:
значення препаратів інтерферону, зокрема Генферону®, оп:
тимізує лікувальні та профілактичні заходи, спрямовані на бо:
ротьбу із внутрішньоклітинними збудниками захворювань уро:
генітального тракту.
Ключові слова: урогенітальна інфекція, внутрішньоклітинні збуд�
ники, імунокорекція, інтерферон, Генферон, профілактика реци�
дивів.

Modern approaches to treatment of inflammatory

urogenital diseases caused by intracellular agents

E.N. Borys, I.A.Gak, M.N.Shalko, R.R.Tkachuk

Some recent literature data and results of our own observations and
research for effective methods of intracellular urogenital infection
treatment are presented.
The importance of specific interferon:containing preparations, in par:
ticular Genferon®, in treatment of infection caused by intracellular
agents, in prevention of complications and relapses is underlined.
Key words: genital herpes, interferon, Genferon®, prevention of
relapses.
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В статье изложен обзор современных представлений об
этиологических теориях развития предменструального
синдрома и основные этиопатогенетические направления
его терапии, в том числе использование современного фи-
топрепарата ТазалокTM.
Ключевые слова: предменструальный синдром, лечение,
ТазалокТМ.

Предменструальный синдром (ПМС) – сложный патоло:
гический симптомокомплекс, возникающий в предмен:

струальные дни и проявляющийся нейропсихическими, ве:
гетативно:сосудистыми и обменно:эндокринными наруше:
ниями, обычно появляющимися за 2–10 дней до менструа:
ции и исчезающими сразу после менструации или в первые
ее дни [2, 6, 13, 34]. 

В литературе ПМС описывается под различными назва:
ниями: «предменструальная болезнь», «синдром предмен:
струального напряжения», «циклический синдром» и другие
[3, 18, 41].

ПМС может возникать с менархе, после родов, особенно
патологических, абортов, перенесенных инфекций, особенно
вирусных, эмоциональных стрессов [14, 20, 36]. Установлена
сезонность появления симптомов ПМС. Наибольшее число
обострений заболевания и появления новых симптомов от:
мечено весной и осенью, что связано с метеострессом орга:
низма, а также с сезонной персистенцией фолликулов и ги:
перэстрогенией [43]. 

Существует множество теорий его возникновения. Ос:
новоположник гормональной теории Frank в 1931 г. предпо:
ложил, что ПМС обусловлен избыточным уровнем эстроген:
ных гормонов [14]. 

Признавая гиперэстрогению как причину ПМС, ряд ав:
торов большое значение придают нарушению функции пече:
ни и возникновению гепатогенной гиперфолликулонемии.
Гиперэстрогенией объясняли усиление всасывания ионов
натрия в почечных канальцах, повышение проницаемости
капилляров, изменения со стороны плазматических белков
[39, 41].

С гормональной теорией тесно связана недавно выдви:
нутая гипотеза о влиянии измененной конверсии жирных
кислот на функцию яичников при ПМС, а также о недостат:
ке в рационе питания ненасыщенных жирных кислот [22].
Известно, что простагландины Е1 (PGE1) и Е2 (PGE2), кото:
рые синтезируются из жирных кислот, стимулируют синтез
прогестерона яичниками [37]. 

Теория о роли простагландинов в возникновении ПМС
предполагает, что нарушение их синтеза в мозге, молочных
железах, пищеварительном тракте, почках и репродуктивной
системе может способствовать проявлению ряда симптомов
ПМС (депрессия, раздражительность, нервозность, мастал:
гия, боль внизу живота, повышение температуры тела) [21].
Именно влиянием PGЕ2 объясняют мигрень – сильный нев:

ротический компонент ПМС у некоторых женщин, так как
PGE2 сокращает интракраниальные сосуды и расширяет –
экстракраниальные [31]. 

Простагландины могут стимулировать освобождение ан:
тидиуретического гормона и других механизмов, регулирую:
щих содержание воды в организме [7, 16]. Недостаток PGE1

способствует повышению уровня пролактина при ПМС [23].
Исследования, посвященные изучению концентрации плаз:
менных фосфолипидов (предшественников простагландина)
в различные фазы цикла у женщин с ПМС показали низкие
уровни метаболитов жирных кислот и аккумуляцию линоле:
вой кислоты в лютеиновой фазе [24]. Это позволило предпо:
ложить неадекватный синтез прогестерона при ПМС либо
изменение чувствительности яичников к нормальным коле:
баниям уровней гормонов в лютеиновой фазе [18].

Некоторые авторы отмечают наследственный характер
заболевания [12, 27, 34, 55]. 

Основоположники «аллергической» теории ПМС
Zondek и Bromberg обнаружили, что кровь, взятая у больных
женщин и введенная здоровым женщинам во второй фазе
менструального цикла, вызывает у них сывороточную бо:
лезнь [15, 37]. 

Большое значение в патогенезе ПМС отводится пролак:
тину. Повышенный уровень пролактина, возможно, влияет
на состояние психики при ПМС и способствует задержке
жидкости, вызывая мастодинию. Предполагают, что пролак:
тин, являясь модулятором действия многих гормонов, спо:
собствует натрийзадерживающему эффекту альдостерона и
антидиуретическому – вазопрессина. Полагают, что при
ПМС отмечается повышенная тканевая чувствительность к
нормальным уровням пролактина [21, 38]. 

Ряд исследователей придают значение недостаточности
магния и витамина В6 как возможным причинным фактором
ПМС [24]. Большинство симптомов ПМС могут объяснять:
ся истощением магния в организме пациенток. Дефицит ма:
гния может приводить к селективной недостаточности в
мозге дофамина, чем объясняются симптомы беспокойства и
раздражительности. Кроме того, недостаточность магния
вызывает гипертрофию гломерулярной зоны коры надпо:
чечников, приводит к увеличению секреции альдостерона,
что объясняет симптомы гипергидратации [20, 23]. 

Наиболее полное объяснение всех симптомов при ПМС
дает теория о влиянии пептидов в промежуточной доле ги:
пофиза, так как изменение активности эндогенных опиат:
ных пептидов или чувствительности к ним во время лютеи:
новой фазы может вызывать ряд нейроэндокринных измене:
ний, характерных для ПМС [3, 17, 35]. Патогенез ПМС пред:
ставляется результатом сложных нейроэндокринных изме:
нений в ЦНС, включающих и значительные колебания в
ЦНС серотонина, γ:аминобутировой кислоты (γАБК) и свя:
занных с ним периферическими нейроэндокринными про:
цессами [22, 39, 40]. Снижением уровня серотонина в спин:

Ïðåäìåíñòðóàëüíûé ñèíäðîì – 
îñíîâíûå ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêèå àñïåêòû
è ñîâðåìåííàÿ òåðàïèÿ ôèòîïðåïàðàòîì
ÒàçàëîêTM
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Кафедра акушерства, гинекологии и перинатологии НМАПО им. П.Л. Шупика 
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номозговой жидкости объясняют проявление суицидальных
попыток, депрессии и агрессию у пациенток с ПМС [13, 22,
23]. Считается, что существует оптимальный уровень серо:
тонина, и изменения его в сторону повышения или сниже:
ния клинически может проявляться приступами агрессии
или депрессии [5, 40]. Серотонин тесно связан с ренин:ан:
гиотензинной системой, регулируя уровень межклеточной
жидкости. Активация ренин:ангиотензиновой системы сти:
мулирует повышение уровня серотонина и синтез мелатони:
на. Сниженная ночная секреция мелатонина была обнаруже:
на у некоторых пациентов с депрессией [30]. Кроме того, се:
ротонин и мелатонин контролируют ренин:ангиотензинную
систему путем обратной связи [40].

Таким образом, этиология и патогенез комплекса слож:
ных патологических симптомов, характеризующих ПМС, до
настоящего времени полно не изучены. Однако очевидно,
что ПМС следует рассматривать как дизадаптационный син:
дром вследствие влияния надпорогового стресса, ведущий к
нейроэндокринной недостаточности на уровне гипотала:
мус–гипофиз–надпочечники с формированием деформации
эмоционально:личностной сферы и порочного круга рас:
стройств. 

Предложено множество схем лечения ПМС, которые,
как правило, исходят из собственного толкования патогене:
за ПМС отдельными авторами. Большинство авторов счита:
ют, что приоритет в лечении должен принадлежать психоте:
рапии [11, 30, 45]. Fortin и соавторы показали, что у 50% па:
циенток наступило улучшение течения ПМС при лечении
одной только психотерапией [43].

Сторонники влияния факторов питания на ПМС (ма:
гния, витамина В6, С, жирных ненасыщенных кислот) счита:
ют важным в лечении пациенток соблюдение диеты в люте:
иновую фазу цикла: ограничение кофе, чая, продуктов, со:
держащих метилксантины [15, 29, 34]. Minton сообщил об
улучшении симптомов со стороны молочных желез у 65%
пациенток, воздерживающихся от употребления продуктов,
содержащих кофеин, и сформулировал механизм их дей:
ствия как опосредованное, через влияние на циклические
нуклеотиды [26, 30, 38]. Поскольку кальций блокирует аб:
сорбцию магния, пациенткам с ПМС и низким содержанием
тканевого магния, рекомендуется ограничение молочных
продуктов [10, 18]. 

Сторонники гормональной теории рекомендуют лечение
гормонами [8, 17, 30]. Терапия прогестероном с успехом бы:
ла впервые применена Dalton в 1964 г. [126]. В дальнейшем
получены хорошие результаты при лечении прогестероном,
дидрогестероном; лечение гестагенами способствует норма:
лизации психоэмоциональных нарушений и уменьшению
задержки жидкости [29, 41]. Некоторые авторы, исходя из
положения, что ПМС встречается только при овуляторных
циклах, предлагают подавлять овуляцию применением эст:
роген:гестагенных препаратов с большим содержанием гес:
тагенов [14, 26, 41]. Другие авторы при использовании
оральных контрацептивов отмечают ухудшение в течении
ПМС, особенно со стороны молочных желез [39, 42]. При
ПМС со стойкой ановуляцией и недостаточной функцией
желтого тела предлагают лечение хорионическим гонадотро:
пином [18, 30, 47].

При наличии симптомов депрессии рекомендованы ан:
тидепрессанты, витамин В6 по 40 мг 2 раза в день и витамин
Е по 400 мг с 14:го дня цикла [16, 24, 31, 49].

Ряд авторов, обнаружив связь между аллергией и ПМС и
назначив курс инъекций гистамин:γ:глобулина, проследили
значительное улучшение у большинства из пролеченных
больных с ПМС [17, 25].

Сторонники влияния простагландинов на сосудистый
тонус и синтез альдостерона при ПМС предлагают включать

в терапию ингибиторы простагландинов, при этом отмечено
значительное улучшение у женщин, страдающих раздражи:
тельностью, депрессией и головной болью, однако не полу:
чен эффект у женщин с мастодинией [14, 18, 30, 45].  

С целью подавления избыточной продукции гонадотроп:
ных гормонов (ЛГ и ФСГ) у больных с ПМС используется
антигонадотропины в дозах 200 мг в сутки. Препарат угнета:
ет активность яичников, тормозит овуляцию [25, 39, 42].
При неэффективности перечисленных методов нормализа:
ции уровня эстрогенов при ПМС, особенно у женщин пре:
климактерического возраста и в сочетании с фибромиомой
матки, допустимо использовать аналоги гонадотропин:ри:
лизинг:гормона [5, 16, 42].

Следовательно, представленные методы лечения в ос:
новном симптоматически направлены лишь на отдельные
звенья патогенеза ПМС.

Механизмы и терапевтические возможности примене:
ния фитотерапии продолжают изучаться. Лекарства природ:
ного происхождения отличаются физиологичностью, число
осложнений при рациональном их использовании мини:
мально. Современная фитотерапия переживает очередной
этап бурного развития, что во многом обусловлено разработ:
кой и внедрением новых технологий экстрагирования.

Предполагается, что в фитотерапии, как и в любой дру:
гой врачебной специальности, качество лечения определяют
многообразие и глубина знаний специалиста. Метод фитоте:
рапии нельзя считать прерогативой именно фитотерапевтов
или терапевтов, он должен быть в арсенале средств врачей
любых специальностей [3, 15].

Сегодня фитотерапия переживает период переосмысле:
ния, экспериментальной и клинической проверки эмпириче:
ских сведений, дошедших до нас из прошлых веков, подведе:
ния под них современной научной базы. В медицинской
практике нашей страны используется свыше 17 тыс. лекар:
ственных средств, около 40% которых производится из ле:
карственного растительного сырья. 

Для лечения гинекологических заболеваний также из:
давна использовали растения, а в настоящее время их приме:
нение в этой области получило научное обоснование. 

Эффективность фитотерапевтических препаратов про:
верена многими клиническими испытаниями (табл. 1). По:
скольку фитопрепараты практически не вызывают побоч:
ных эффектов, их можно назначать длительно как в качестве
самостоятельного лечения, так и в сочетании с другими ле:
карствами [6, 18].  

Клинический опыт показывает, что предменструальную
масталгию можно успешно лечить с помощью экстрактов
Vitex agnus castus, содержащих дофаминергические компо:
ненты. Распознаны некоторые фракции, которые связыва:
ются с рекомбинантными рецепторами дофамина и подавля:
ют секрецию пролактина практически равносильно дофами:
ну. При проведении клинических исследований была опре:
делена клиническая эффективность экстракта Vitex agnus
castus в лечении предменструальной мастодинии [6, 9, 10].

Ряд авторов рекомендуют применять при ПМС нату:
ральный экстракт примулы вечерней, содержащий в своем
составе линолевую и гамма:линолевую кислоты. Экстракт
обладает высокой фосфолипдной активностью, стимулирует
синтез фосфолипидов мембранами клеток репродуктивной
и нервной систем, нормализует синтез простагландинов [11]. 

Включение в схему лечения ПМС препаратов природно:
го происхождения, регулирующих кровоснабжение, трофи:
ку, метаболизм и функциональное состояние ЦНС, а также
обладающих как гормоноподобным, так и антигормональ:
ным действием, целесообразно ввиду нейроэндокринной
природы последнего. Исторически сложившееся использо:
вание в гинекологии соцветий календулы – Calendula
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Officinalis L. (содержит салициловую и пентадециловую
кислоты), которые обладают бактерицидным, ранозаживля:
ющим, противовоспалительным, гипотензивным, кардиото:
ническим и седативным свойствами все так же актуально.
Препараты календулы влияют успокаивающе на ЦНС, сни:
жают артериальное давление, вызывают гибель стрептокок:
ков и стафилококков. 

Ценным источником антиоксидантов является петрушка
огородная кудрявая (Petroselinum Sativum L. Hojfm.), которая
содержит аскорбиновую кислоту, каротин, а также витами:
ны В6, В3, К, РР, фолиевую кислоту, соли калия, магния, же:
леза, инулин, флавоноиды, гликозиды. Препараты петрушки
обладают антисептическим, противовоспалительным, обез:
боливающим, спазмолитическим, мочегонным, дезинтокси:
кационным, противолихорадочным и потогонным действи:
ем. Petroselinum Sativum используется при заболеваниях мо:
чеполовых органов, в частности, при нарушениях менстру:
ального цикла, при заболеваниях почек, мочевого пузыря. 

Корни сельдерея (Apium Graveolens L.) содержат эфир:
ные масла, крахмал, соли калия, кальция, фосфора, натрия,
магния, уксусную, масляную и щавелевую кислоты, витами:
ны С, В6, В2, PP. В листьях сельдерея содержатся эфирные
масла, витамин С, провитамин А, минеральные вещества
(главным образом фосфор и железо), растительные гормо:
ны. Препараты из сельдерея обладают мочегонным и проти:
воаллергическим действием, их применяют для повышения
общего тонуса организма, усиления умственной и физичес:
кой работоспособности – эти свойства препарата делают его
патогенетически оправданным для лечения симптомов
ПМС.

В клинической практике широко применяют как моче:
гонное и слабительное средство ленок обычный (Linaria
Vulgaris Mill.,), содержащий пеганин, флавоноидные глико:
зиды, линарин, неолинарин, пектолинарин, фитостерин, Н:
трикантан.

Лабазник шестилопастный (Filipendula ulmaria (L)
Maxim.) – содержит эфирные масла, салициловую кислоту,
флавоноиды, высшие жирные кислоты, фенолкарбоновые
кислоты и их производные (кофейная, элаговая), флавонои:
ды, катехины. При внутреннем применении проявляет анти:
спастическое и вяжущее действие при заболеваниях пищева:
рительного тракта, оказывает ранозаживляющий, гемостати:
ческий, потогонный, желчегонный и мочегонный эффект,
широко применяют как болеутоляющее средство. Отваром

подземной части растения лечат нервные болезни, гиперто:
ническую болезнь, кашель. В гинекологической практике от:
вар корневищ с корнями лабазника используют при эндоме:
триозе, мастопатии, кровотечениях [5, 37].

Мочегонный, противовоспалительный, обезболиваю:
щий, кровоостанавливающий, ранозаживляющий и седатив:
ный эффекты подмаренника настоящего (Galium) позволя:
ют широко применять его при лечении печени, почек и нерв:
ной системы. 

Логично предположить, что применение комплексного
лекарственного препарата растительного происхождения
ТазалокТМ («Про:Фарма»), содержащего смесь лекарствен:
ного растительного сырья: корень лабазника, корень пет:
рушки кудрявой, корень и траву подмаренника настоящего,
траву ленка настоящего и цветки календулы, является эф:
фективным средством лечения ПМС, благодаря его мульти:
факторному составу, затрагивающему все звенья патогенеза
данной патологии. 

Фармакотерапевтическая эффективность препарата
обеспечивается наличием в его составе активных агентов,
которые экстрагируются из смеси лекарственных веществ,
обладающих следующими действиями:

• антипролиферативное;
• резорбтивное;
• противовоспалительное;
• спазмолитическое;
• болеутоляющее;
• седативное;
• мочегонное;
• нормализует обменные процессы.
В проводимом нами на базе женской консультации ЦРП

Печерского района г. Киева исследовании эффективности
терапии ПМС, препарат ТазалокТМ назначали в дозе 30 ка:
пель 3 раза в сутки за 30 мин до еды в течение 12 нед. Под
наблюдением находилось 40 небеременных женщин в воз:
расте от 16 до 40 лет. 

Критериями включения в исследование являлось анам:
нестически и клинически установленное наличие ПМС.
Среди клинических форм ПМС преобладали церебральная
(43%), отечная (36%) и нейропсихическая (22%). Изучение
гинекологического анамнеза показало, что воспалительные
заболевания гениталий отмечали более половины женщин
(53,6%). Нарушения менструального цикла были отмечены в
60% случаев (альгоменорея – у 49,4%, опсоменорея – у

Òàáëèöà 1
Îñíîâíîå ôàðìàêîëîãè÷åñêîå äåéñòâèå ðàñòèòåëüíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèìåíÿþùèõñÿ 

ïðè ïðåäìåíñòðóàëüíîì ñèíäðîìå è äèñìåíîðåå [2]

Растение/лекарственный препарат Фармакологическое действие

Chamomilla recutita (ромашка) Спазмолитическое, противовоспалительное

Achillea millefolium (тысячелистник обыкновенный) Спазмолитическое, вяжущее, антибактериальное

Viburnum prunifolium (американская калина) Седативное и слабое спазмолитическое

Potentilla anserine (лапчатка) Гемостатическое и слабое вяжущее

Ruta graveolens (рута) Спазмолитическое и гемостатическое

Alchemilla vulgaris (манжетка) Спазмолитическое и вяжущее

Capsella Bursae pastoris (пастушья сумка) Гемостатическое

Chelidonium majus (чистотел) Спазмолитическое, анальгезирующее

Atropa belladonna (белладонна, листья и корни) Спазмолитическое, анальгезирующее

Cimifuga racemosa (клопогон североамериканский) Гормономиметическое (эстрогеноподобное)

Vitex agnus castus Гормономиметическое
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30,6%, гипоменструальный синдром – у 20%). Всем женщи:
нам были проведены общеклиническое исследование, гине:
кологический осмотр и исследование молочных желез, до:
полнительно проводили кольпоцитологию и УЗИ органов
малого таза. Наблюдение проводилось в динамике до и пос:
ле лечения фитопрепаратом ТазалокТМ (монотерапия).

Большинство пациенток оценили переносимость препарата
как хорошую, побочных эффектов при его использовании не
выявлено. По результатам анализа менструального дист:
ресс:опросника (МДО) и индекса Мусса (табл. 2), рассчи:
танного на его основе, мы отмечали что после 12:недельного
курса лечения препаратом ТазалокТМ общий индекс Мусса
снизился вдвое (от 3,1±0,96 до 1,65±0,006; р<0,04), что сви:
детельствовало об эффективности назначенного лечения и
ликвидации симптомов ПМС. 

Эффективность терапии с использованием препарата
ТазалокТМ была достигнута в 97% случаев; 3% женщин с тяже:
лой формой ПМС прибегали к дополнительной медикамен:
тозной терапии (рис. 1). Изучение концентрации прогестерона
у обследованных во второй фазе цикла показало, что после
проведенного курса терапии отмечена тенденция к нормализа:
ции уровня прогестерона (19,23±1,14 нмоль/мл – до приема
препарата и 24,4%±3,2 нмоль/мл – после лечения) (рис. 2). Та:
кие показатели свидетельствуют о нормализации обменных
процессов в яичниках и устранении их недостаточности.
Данное исследование продемонстрировало, что терапия ПМС
с применением препарата ТазалокТМ эффективна, позволяет
улучшить качество жизни женщин. Повышение концентра:
ции сывороточного прогестерона на фоне терапии позволяет
рекомендовать ТазалокТМ, как фитопрепарат с доказанной ге:
стагенной активностью и широко использовать для лечения
относительной или абсолютной гиперэстрогении. 

Резюмируя вышеизложенное, необходимо отметить, что
изучение этиопатогенетических аспектов ПМС все так же
остается актуальным. Применение фитопрепаратов в тера:
пии ПМС является не только научно обоснованным для ле:
чения и профилактики гинекологических заболеваний, но и
методом, который имеет все права на перспективное разви:
тие с учетом современных тенденций в медицине. 

Учитывая данные проведенного исследования, мы
можем сделать вывод, что комплексный препарат раститель:
ного происхождения Тазалок™ («Про:Фарма») является
эффективным патогенетическим лечением предменструаль:
ного синдрома и значительно улучшает качество жизни жен:
щины. Высокие показатели эффективности и безопасности,
полученные в клинических исследованиях, позволяют реко:
мендовать препарат ТазалокТМ как современное этиопатоге:
нетически обоснованное средство терапии ПМС в широкой
практике акушера:гинеколога. 

Передменструальний синдром – основні

етіопатогенетичні аспектів і сучасна терапія

фітопрепаратом ТазалокТМ

О.М. Гопчук

У статті викладений огляд сучасних уявлень про етіологічні теорії
розвитку ПМС і основні етіопатогенетичі напрямки його терапії,
у тому числі використання сучасного фітопрепарату ТазалокТМ.
Ключові слова: передменструальний синдром, лікування, ТазалокТМ.

Premenstrual syndrome � main ethiopathogenetic

aspects and modern therapy by TazalokТМ phyto�

preparation

Gopchuk Ye.N.

In the article the review of modern concept of etiologic theories of
PMS development and the main ethiopathogenetic ways of its treat:
ment, including the use of modern phytotherary preparation
TazalokТМ is represented. . 
Key words: premenstrual syndrome, treatment, TazalokТМ.
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Проведено клінічно-лабораторне дослідження ефектив-
ності комплексного застосування макролідного антибіо-
тика Хемоміцин® і місцевого антикандидозного препарату
Ліварол® у лікуванні 50 жінок фертильного віку з хронічни-
ми запальними захворюваннями геніталій хламідійно-
мікоплазмової етіології та рецидивним вагінальним канди-
дозом та статистичний аналіз результатів понад 25 тис.
індивідуальних реєстраційних карт жінок з цією пато-
логією, що брали участь у проведенні багатоцентрового
клінічного дослідження за вказаним дизайном. Визначено,
що комплексне застосування зазначених препаратів
свідчить про високу клінічну та мікробіологічну ефек-
тивність, що дозволяє рекомендувати таку схему до широ-
кого впровадження в практику.
Ключові слова: хронічні запальні захворювання геніталій,
урогенітальний хламідіоз, мікоплазмоз, рецидивний вагіна�
льний кандидоз, макролідний антибіотик Хемоміцин®,
вагінальні супозиторії Ліварол®.

Головною причиною порушення репродуктивної функції
та безплідності подружжя є запальні захворювання жіно:

чих статевих органів, які посідають перше місце в структурі
гінекологічної захворюваності і становлять 50–80% [5, 6].
Етіологічна структура урогенітальних інфекцій в епоху ан:
тибіотикотерапії свідчить про їх полімікробність [6, 12]. Се:
ред збудників хронічних запальних захворювань геніталій
визначна роль належить інфекціям, що поширюються стате:
вим шляхом, при цьому особливе значення мають змішані
хламідійні, уреа:, мікоплазмові інфекції. Лікування цих за:
хворювань значно утруднено через високу антибіотикорези:
стентність, особливості реакцій організму й супрово:
джується порушенням нормоценозу піхви та зростанням ча:
стоти вагінального кандидозу [11, 12].

Патогномонічні прояви урогенітального хламідіозу та
уреа:, мікоплазмозу в 50–70% жінок відсутні [1, 4,]. Клінічна
маніфестація, як правило, відбувається в разі активації
асоційованої змішаної інфекції або на тлі зниження місцевої
або загальної реактивності організму [4, 12]. Велика поши:
реність цих інфекцій, за думкою деяких дослідників, у неда:
лекому майбутньому призведе до домінування їх серед
інфекцій, що передаються статевим шляхом – ІПСШ [3].

Вагінальний кандидоз (ВК), який пов’язують з акти:
вацією дріжджоподібних грибів роду Candida spp., посідає в
структурі вагінальних інфекцій 20–30%. У 75% жінок ВК ви:
никає хоча б одноразово протягом життя, а майже в полови:
ни з них спостерігаються повторні епізоди захворювання
[13]. У даний час при збереженні провідної етіологічної ролі

С. аlbicans багато дослідників звертають увагу на збільшення
(до 30%) числа випадків, спричинених так званими видами
С. non�аlbicans, насамперед С. glabrata, С. tropicalis, С. parap�
silosis, С. krusei [9, 13]. Збільшення частоти епізодів ВК до 4 і
більше разів на рік відзначається у 15–20% пацієнток і харак:
теризується як рецидивний вагінальний кандидоз (РВК).

Нераціональна тактика лікування як урогенітальних
інфекцій, так і гострого кандидозу сприяє хронізації пато:
логічного процесу, що збільшує кількість РВК у жіночій попу:
ляції. Велике поширення хламідійної, уреа: та мікоплазмової
інфекції серед чинників запальних захворювань геніталій у
жінок репродуктивного віку при збільшенні кількості РВК і ма:
лосимптомності клінічних проявів, особливості інфекційного
процесу, можливості внутрішньоклітинної персистенції, склад:
ності контролю виліковності диктують необхідність удоскона:
лення існуючих методів лікування, розробки нових високоефек:
тивних схем етіотропного лікування із задовільним комплаен:
сом на догоспітальному етапі в системі заходів планування сім’ї.

Запропоновані численні варіанти емпіричних схем ліку:
вання хламідійної, уреа:, мікоплазмової інфекції, вагіна:
льного кандидозу. Найбільш обґрунтованим є комплексне
застосування препаратів системної та місцевої терапії уро:
генітальних інфекцій, тому нашу увагу привернули препара:
ти Хемоміцин® та Ліварол® з огляду на їх властивості.

Хемоміцин® (азитроміцин) – перший представник нової
підгрупи макролідних антибіотиків:азалідів. До азитроміци:
ну чутливі грампозитивні коки: Streptococcus pneumoniae,
St. pyogenes, St. agalactiae, стрептококи груп C, F і G,
Staphylococcus aureus, St. viridans; грамнегативні бактерії:
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, Bordetella pertus�
sis, B. parapertussis, Legionella pneumophila, H. ducrei, Neisseria
gonorrhoeae і Gardnerella vaginalis; деякі анаеробні мікроор:
ганізми: Bacteroides bivius; Clostridium perfringens,
Peptostreptococcus spp.; а також Chlamydia trachomatis,
Mycoplasma pneumoniae, Ureaplasma urealyticum, Treponema
pallidum, Borrelia burgdoferi. Азитроміцин швидко всмок:
тується з травного тракту за рахунок стійкості в кислому се:
редовищі і ліпофільності. Після прийому азитроміцину все:
редину в дозі 500 мг його максимальна концентрація в
плазмі крові досягається через 2,5–3 год і становить 0,4 мг/л.
Азитроміцин добре проникає в еукаріотичні клітини і кон:
центрується в середовищі з низьким pН. Властивість азит:
роміцину накопичуватися переважно в лізосомах особливо
важлива для елімінації збудників внутріклітинної ло:
калізації. Попри високу концентрацію у фагоцитах, азит:
роміцин не впливає негативно на їх функціональну ак:
тивність.
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Азитроміцин зберігається в бактерицидних концент:
раціях у вогнищах запалення впродовж 5–7 днів після прий:
ому останньої дози, що дозволяє проводити короткі курси
лікування, а термін виведення з плазми крові дозволяє за:
стосовувати препарат 1 раз на добу. Численні літературні
дані та результати проведених нами досліджень свідчать про
високу ефективність застосування препарату Хемоміцин® у
лікуванні жінок з неспецифічним і специфічним вагінітом (у
тому числі хламідійно:мікоплазмової етіології) [2, 3].

Одним з найефективніших препаратів локальної дії для
лікування ВК є Ліварол®, який випускається у вигляді
вагінальних супозиторіїв (містить 400 мг кетоконазолу). Ме:
ханізм фармакологічних властивостей кетоконазолу зумов:
лений здатністю ушкоджувати клітинну мембрану грибів
унаслідок пригнічення біосинтезу ергостеролу, що призво:
дить до гальмування процесів клітинного дихання грибів,
порушення їх трансформації на міцелярні форми, мета:
болізму пуринів та біосинтезу фосфоліпідів у клітинній мем:
брані. Високі концентрації кетоконазолу мають фунгіцидну
дію. Слід зазначити, що протигрибковий спектр Ліваролу®

охоплює збудників вагінального кандидозу як Candida аlbi�
cans, так і Candida non�аlbicans [1]. Застосування цього пре:
парату довело його високу терапевтичну ефективність у
лікуванні гострого хронічного рецидивного ВК, а також в їх
профілактиці в разі лікування запальних процесів геніталій
вірусно:бактеріальної етіології [7, 10].

Метою дослідження було вивчити клінічну ефек:
тивність комплексного застосування макролідного антибіо:
тика Хемоміцин® і місцевого антикандидозного препарату
Ліварол® у лікуванні жінок фертильного віку з хронічними
запальними захворюваннями геніталій хламідійно:міко:
плазмової етіології та РВК на амбулаторно:поліклінічному
етапі в системі заходів планування сім’ї.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами обстежено 50 жінок з РВК на тлі хронічних запаль:
них захворювань геніталій хламідійно:мікоплазмової
етіології до та після лікування. Свіжий неускладнений
хламідіоз був діагностований у 14 з них, уреаплазмоз – у 13,
мікоплазмоз – у 16, у 7 жінок виявлена змішана хламідійно:
мікоплазмова інфекція. У всіх жінок були виключені інші
ІПСШ (сифіліс, гонорея, трихомоніаз).

Дослідження ефективності комплексного застосування
макролідного антибіотика Хемоміцин® і місцевого антикан:
дидозного препарату Ліварол® у лікуванні жінок фертильно:
го віку з хронічними запальними захворюваннями геніталій
хламідійно:мікоплазмової етіології та РВК було відкритим
та непорівнювальним і проводилось у відділенні планування
сім’ї та хірургічної реабілітації репродуктивної функції
жінок ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології»
АМН України.

З метою виявлення збудника захворювання використо:
вували бактеріоскопічний, бактеріологічний, імунофермент:
ний методи дослідження зішкрібків з піхви, каналу шийки
матки, уретри, а також метод ПЛР:діагностики. Склад анаероб:
ної мікрофлори оцінювали відповідно до методичних реко:
мендацій «Лабораторная диагностика гнойно:воспалитель:
ных заболеваний, обусловленных аспорогенными анаэроб:
ными микроорганизмами. – Харьков, 1985». Висівання сли:
зу з геніталій здійснювали на такі діагностично:діфе:
ренціальні середовища: жовточно:сольовий агар, кров’яний
агар, шоколадний агар, середовища Ендо, Плоскірєва, Сабу:
ро, тіогліколеве середовище, середовище MRS для лактоба:
цил. Ступінь мікробної контамінації визначали методом
посіву на середовища, які дозволяють виявити максимально
можливий спектр аеробних та анаеробних бактерій. Іден:
тифікацію лактобактерій, пептострептококів, бактероїдів,

пептококів проводили за культуральними, морфологічними
та тинкторіальними властивостями. Після підрахування ко:
лоній одержані дані перераховували в десятинні логарифми
від кількості мікробних клітин.

Діагностику хламідіозу здійснювали люмінесцентним та
імуноферментним методом (тест:системи «ХламіБест», Но:
восибірськ) та методом бактеріоскопії. Мікоплазми, уреап:
лазми виявляли імунофлюоресцентним та культуральним
методом шляхом висівання матеріалу в середовище з пла:
центи з урахуванням проби на уреазу.

Дослідження методом ПЛР виконували в лабораторіях,
ліцензованих МОЗ України та акредитованих Укрметртест:
стандартом за допомогою тест:систем для ампліфікації гомо:
логічних фрагментів ДНК хламідій та мікоплазм.

Ураховували наступні симптоми: 1) наявність та
кількісна оцінка патологічних виділень; 2) характер пато:
логічних виділень; 3) дизурія; 4) свербіж; 5) печіння; 6) гіпе:
ремія; 7) кількість лейкоцитів у полі зору під час бак:
теріоскопії; 8) наявність спор, міцелію, дріжджів під час бак:
теріоскопії виділень.

Нами була запропонована схема лікування жінок фер:
тильного віку з хронічними запальними захворюваннями
геніталій хламідійно:мікоплазмової етіології та РВК з вико:
ристанням таких препаратів:

1. Хемоміцин® – по 500 мг (2 капсули) одноразово перо:
рально протягом 7–14 днів залежно від етіології та клінічних
проявів захворювання;

2. Ліварол® – по 1 вагінальному супозиторію на добу про:
тягом 10 днів з рекомендацією наступної протирецидивної
терапії по 1 вагінальному супозиторію на добу протягом 5
днів після менструацїї (3–6 міс).

Усі жінки отримували також препарати десенсибілізив:
ної дії, полівітаміни та гепатопротектори. Аналогічне ліку:
вання проводили статевим партнерам жінок, які входили в
дослідження. Крім того, місцеве лікування включало препа:
рати α:2β:інтерферону у вигляді ректальних свічок по
500 000 МО двічі на добу протягом 10 днів. З метою віднов:
лення нормальної мікрофлори через тиждень після
закінчення антибіотикотерапії призначали курс пробіотиків
протягом 10 днів.

Оцінку ефективності проведеної терапії здійснювали на
основі клінічних даних через 2 тиж, через 1 міс – на підставі
результатів лабораторних досліджень, а також за відсут:
ності/наявності рецидиву захворювання протягом 3–12 міс.

Ефективність запропонованої комплексної терапії
оцінювали за наступними критеріями:

• відсутність больового синдрому;
• відсутність патологічних вагінальних виділень;
• покращання загального стану;
• нормалізація вагінальної мікрофлори за даними бак:

теріоскопічного мікробіологічного дослідження;
• відсутність хламідій, уреа:, мікоплазм за даними ПРЛ:

дослідження.
За наявності наведених ознак ефективність терапії

оцінювали як відмінну, за відсутності однієї ознаки – як до:
бру, а двох і більше – як незадовільну.

На другому етапі роботи був проведений аналіз даних
понад 25 тис. індивідуальних карт жінок з хронічними за:
пальними захворюваннями геніталій хламідійно:мікоплаз:
мової етіології та РВК, яким проводили обстеження та ліку:
вання за описаним вище дизайном. Ці дані були отримані в
результаті проведення широкомасштабного багатоцентрово:
го «Дослідження ефективності застосування препарату
Ліварол® у лікуванні хронічних форм вагінального кандидо:
зу на тлі запальних захворювань органів малого таза», в яко:
му брали участь понад 500 акушерів:гінекологів із різних
регіонів України. Організаційно:методична підтримка
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дослідження здійснювалась представництвом ВАТ «Ниже:
городский химико:фармацевтический завод».

Результати обстеження пацієнток з вагінітом у динаміці
лікування заносили в індивідуальні реєстраційні карти, які
накопичувались у вигляді електронних таблиць Microsoft
Excel для подальшої статистичної обробки у статистичному
пакеті STATISTICA 6.0. Достовірність отриманих резуль:
татів оцінювали за двонаправленим непараметричним кри:
терієм t Стьюдента. Різницю процентних відношень в обсте:
жених групах оцінювали за критерієм Фішера. Відмінності
вважали достовірними при р≤0,05. Вираженість якісних по:
казників указували в ранговій шкалі від трьох до чотирьох
градацій, кожна з яких мала переважно якісну вербальну
оцінку (наприклад, для симптому «гіперемія» градації по:
значали як «сильна», «помірна» або її «відсутність»).
Кількісні градації використовували для лейкоцитів (до 5
п/з, 6–10 п/з, 11–15 п/з, понад 16 п/з). Реєстрацію вираже:
ності симптомів здійснювали під час першого звертання (1:й
візит), на 11–15:й день після початку лікування (2:й візит) і
через 2 тиж після завершення лікування (3:й візит).

Завданням математичного аналізу було дослідження ди:
наміки стану здоров’я пацієнток, а також чутливість зміни
симптомів у процесі лікування. Методика вирішення постав:
леного завдання належить до 2:го та 3:го класу прикладних
статистичних задач [8], вона використовувалась нами
раніше і довела свою коректність [2]. Суть математичної об:
робки полягає у використанні двох взаємодоповнюючих ме:
тодик. Перша з них полягає в аналізі частот ознак і розрахун:
ку таблиць зв’язаності для початкових рангових даних. Дру:
га – у переході від початкових вербальних даних до їх
кількісного уявлення і подальшого застосування коре:
ляційного і регресійного аналізу двох пов’язаних вибірок
емпіричних даних.

Відповідно до першого підходу для всіх симптомів були
побудовані таблиці зв’язаності рівня їх вираженості для
кожного візиту. Для одержаних таблиць розраховані статис:
тичні критерії хи:квадрат (χ2) і коефіцієнти рангової коре:
ляції Спрмена (rs), а також відповідні їм значення вірогідно:
стей (р).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Усі обстежені жінки були активного репродуктивного
віку – від 18 до 40 років, середній вік становить 29,1±5,3 ро:
ку. Головною клінічною симптоматикою в них були скарги
на ниючий біль унизу живота, диспареунію та надмірні
вагінальні виділення. Тривалість захворювання становила
від 1 до 10 років (у середньому 5,6±1,3 року) з частими (до 3
разів на рік) рецидивами, особливо в осінньо:весінній
період. На періодичний біль унизу живота та у крижах скар:
жилися 32 (64%) жінки, постійний біль був у 18 (36%) хво:
рих. Лише 8 (16%) жінок пов’язували біль з менструальним
циклом. Надмірні білі, які мали постійний патологічний ха:
рактер, неприємний запах, відзначали 17 (34%) хворих. На
сироподібні виділення скарги були у 23 (46%) жінок.
Свербіж зовнішніх статевих органів турбував 14 (28%)
жінок, печіння – 9 (18%). Дизуричні явища – часте та/або
болюче сечовипускання були у 8 (16%) жінок.

У 7 (14%) жінок відзначались порушення менструально:
го циклу. Безплідність була в 14 (28%) хворих, із них пер:
винна – у 5 (10%), у 9 (18%) – вторинна. Дебют захворюван:
ня 30 (60%) жінок пов’язували з початком статевого життя,
із переохолодженням – 7 (14%), з артифіційним абортом –
13 (26%). Неодноразове протизапальне лікування із застосу:
ванням антибіотиків проводилось у 47 (94%) жінок, з яких у
39 (78%) після проведеної терапії покращання самопочуття
не відбулося. Стосовно шлюбного паритету: 12 (24%) жінок

були незаміжні, 30 (60%) – у першому та 8 (16%) – у повтор:
ному шлюбі.

Під час огляду в дзеркалах у 43 (86%) жінок слизова обо:
лонка піхви була гіперемійована, у 7 (14%) – зерниста і пля:
миста, у 15 (30%) – виявлено ендоцервіцит, у 8 (16%) –
ерозію шийки матки. Під час бімануального дослідження в
34 (68%) жінок виявлено збільшення та/або болючість при:
датків, зміщення матки, інфільтрованість та набряклість
крижово:маткових зв’язок, укорочення склепінь, малору:
хомість та фіксованість внутрішніх статевих органів. У
26 (52%) жінок хронічний двобічний сальпінгіт поєднувався
зі спайковим процесом органів малого таза, у 5 (10%) – із
синдромом полікістозних яєчників, у 4 (8%) – з лейоміомою
матки, у 8 (16%) – з генітальним ендометріозом.

Результати мікроскопічної оцінки біоценозу каналу
шийки матки обстежених жінок до лікування свідчать про
місцеву запальну реакцію, дисбіотичні зміни і нормалізацію
біоценозу через 4 тиж після лікування (табл. 1).

Бактеріологічна оцінка біоценозу піхви обстежених
жінок свідчила про наявність асоціації різних видів умовно:
патогенної мікрофлори у 34 (68,0%) хворих (табл. 2). До
асоціацій входили патогенні та умовно:патогенні стафілоко:
ки, стрептококи, ентеробактерії, коринебактерії, псевдомо:
нади. Досить часто висівались мікроорганізми з патогенни:
ми властивостями: гемолітичний, золотистий стафілокок, ге:
молітичний вид кишкової палички.

Концентрація виділеної умовно:патогенної мікрофлори
в обстежених хворих до лікування сягала діагностичного
рівня – lg 4,4–lg 5,6 КУО/мл.

Патогенний стафілокок як чиста культура в діагностич:
ному титрі виявлявся у 6 (12%) хворих, в асоціації зі стреп:
тококом – у 4 (8%), з кишковою паличкою – у 5 (10%), з
грибковою мікрофлорою – у 18 (36%). Гемолітичний епідер:
мальний стафілокок як монокультура в діагностичному
титрі був виділений у 8 (16%) хворих, в асоціації зі стрепто:
коком – у 9 (18%), з кишковою паличкою – у 6 (12%), з гриб:
ковою мікрофлорою – у 12 (24%). Відсутність лактобацил
зареєстровано в 34 (68%) обстежених, у решти жінок виявле:
но зменшення їх концентрації нижче lg 3,1 КУО/мл.

Бактеріологічні дослідження, проведенні після закінчен:
ня курсу терапії, свідчило про зменшення контамінації ста:
тевих шляхів умовно:патогенною мікрофлорою (табл. 3).

Частота виявлення двох: та трьохкомпонентних асоціацій
кокової мікрофлори та гемолітичної форми кишкової палич:
ки знизилася від 54 до 12%. Концентрація коків та ентеробак:
терій знизилась до lg 3–3,5 КУО/мл і наближалася до показ:
ників у здорових осіб. Під впливом лікування поліпшилися
показники виявлення грибів роду Candida. Частота їх висіван:
ня знизилася від 62 до 8%, а кількість не досягала діагностич:
ної концентрації – lg (2±0,6) КУО/мл (табл. 3, 4).

Òàáëèöÿ 1
Ðåçóëüòàòè îö³íêè ì³êðîá³îöåíîçó 

â æ³íîê ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ

Показник

Кількість у полі зору

До

лікування

Після

лікування

Епітеліальні клітини 17 ± 4 (3 ± 1)*

Лейкоцити 71 ± 22 (11 ± 4)*

Стафілококи Значно Одиничні

Стрептококи Значно Одиничні

Палички (Гр±) Значно Помірно

Спори, міцелій, дріжджі Значно Немає

Примітка: * – різниця вірогідна між показниками до та після лікування (р<0,05).
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У процесі лікування позитивно змінювалась динаміка
клінічних симптомів: у всіх (100%) хворих зникли скарги на
біль, патологічні виділення, поступово зменшувались
печіння та свербіж, гіперемія слизової оболонки.
Мікробіологічна санація збудників виявлена у 86% хворих з
урогенітальним хламідіозом, у 100% – з уреаплазмозом, у
94% – носіїв мікоплазмозу, а також у 86 – зі змішаною
інфекцією. У разі неефективності проведеного лікування
призначали повторний курс лікування з урахуванням ан:
тибіотикограми. З іншого боку, поліпшилась динаміка кон:
тамінації статевих шляхів жінок нормальною мікрофлорою,
нормалізувались показники висівання умовно:патогенної
мікрофлори та грибів роду Candida. У цілому клінічне оду:
жання та мікробіологічна санація зареєстровані у 46 (92%)
жінок.

Підсумовуючи результати оцінки запропонованого ком:
плексу терапії жінок з хронічними запальними захворюван:
нями геніталій хламідійно:мікоплазмової етіології та РВК,

слід констатувати високу ефективність макролідного ан:
тибіотика Хемоміцин® і місцевого антикандидозного препа:
рату Ліварол® щодо елімінації патогенної мікрофлори.

Аналіз таблиць зв’язаності свідчить про наявність прямої
залежності вираженості симптомів від номера візиту до ліка:
ря (табл. 5). Виявлена стійка позитивна динаміка вираже:
ності симптомів: за винятком показника „виділення”, макси:
мальна вираженість інших симптомів у процесі лікування
зменшилася практично до нуля.

Ці результати підтверджувані як оцінками лікарів, так і
самооцінкою пацієнток. Зміна стану як «поліпшення» виз:
началося ними в 3,8% випадків, а «виражене поліпшення» за
обома оцінками відбувалося в 96,2% випадків. Ця залежність
для всіх симптомів з максимально високою достовірністю
(р<0,001) підтверджена й за допомогою розрахованих стати:
стичних критеріїв (табл. 6).

На наступному етапі обробки проведено оцифрування
градацій усіх симптомів за допомогою методів експертної

Òàáëèöÿ 2
Õàðàêòåðèñòèêà ì³êðîá³îöåíîçó ñòàòåâèõ øëÿõ³â îáñòåæåíèõ æ³íîê (n=50)

Вид мікроорганізму

Частота виявлення мікрофлори залежно від ступеня

контамінації, КУО/мл

lg 2�lg 4,0, абс. число (%) lg 4,1�lg 6,0, абс. число (%)

Стафілокок епідермальний 9 (18) 16 (32)

Стафілокок сапрофітний 17 (34) 1 (2)

Стафілокок золотистий 1 6 (12)

Стрептокок зеленящий 5 (10) 4 (8)

Стрептокок фекальний 4 (8) 1

Стрептокок β1гемолітичний піогенний 4 (8) 8 (16)

Коринебактерії 4 (8) 8 (16)

Кишкова паличка 8 (16) 8 (16)

Ентеробактер 1 (2) 1

Клебсієла 3 (6) 1

Ацинетобактер 1 1 (2)

Пептострептококи 5 (10) 2 (4)

Лактобактерії 16 (32) 1

Гриби роду Candida 13 (26) 18 (36)

Òàáëèöÿ 3
Ê³ëüê³ñí³ ïîêàçíèêè âèñ³âàííÿ ð³çíèõ âèä³â ì³êðîôëîðè
ç³ ñòàòåâèõ øëÿõ³â æ³íîê ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ (n=50)

Мікроорганізм

Концентрація КУО/мл

До

лікування

Після

лікування

Стафілокок епідермальний 4,9±0,8 3,5±0,7

Стафілокок золотистий 3,1±0,8 2,2±0,9

Стрептокок зеленящий 4,8±0,9 3,2±0,8

Стрептокок β1гемолітичний 4,6±0,8 1

Коринебактерії 3,9±0,8 2,5±0,7

Кишкова паличка 4,5±0,9 3,1±0,9

Лактобактерії 3,1±0,8 (4,9±1,0)*

Гриби роду Candida 5,2±1,2 (2±0,6)*

Примітка: * – різниця статистично вірогідна між показниками до та після
лікування (р<0,05).

Òàáëèöÿ 4
×àñòîòà âèñ³âàííÿ ð³çíèõ âèä³â ì³êðîôëîðè ç³ ñòàòåâèõ

øëÿõ³â æ³íîê â äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ n=50

Вид мікроорганізму

До

лікування,

%

Після

лікування,

%

Стафілокок епідермальний 50 10*

Стафілокок золотистий 12 4

Стрептокок зеленящий 18 2

Стрептокок фекальний 10 4

Стрептокок β1гемолітичний 24 0*

Кишкова паличка 32 6

Лактобактерії 32 64*

Гриби роду Candida 62 2*

Примітка: * – різниця статистично вірогідна між показниками до та після
лікування (р<0,05).
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оцінки. У результаті якісним показникам були привласнені
ранги градацій у діапазоні від «0» до «1» (наприклад, 0, 0,3,
0,7, 1), для кількісних показників ці ранги були розраховані
в тому ж діапазоні.

Динаміку змін симптомів оцінювали за допомогою коре:
ляційного і регресійного аналізу, основні результати якого
представлені у табл. 7. Значення коефіцієнтів парної коре:
ляції (r) для всіх симптомів були достовірні на найвищому
рівні значущості (р<0,001), що свідчить про безперечне
зменшення ступеня їх прояву в ході лікування. Представлені
в табл. 7 значення рангів цієї динаміки (R) дають можливість
проаналізувати достовірність зменшення прояву симптомів
з часом. А саме, найдостовірніше цей процес відбувається
для гіперемії і печіння, найменше – для характеру виділень.

У табл. 7 також наведені значення мінімального (Tmin) і
максимального (Тmax) термінів вірогідного припинення про:
яву симптомів. Видно, що в першу чергу (гарантовано – на
14:й день) змінюється характер виділень, а до 24:го дня з
вірогідністю 99,9% ліквідовуються всі симптоми.

ВИСНОВКИ

Отже, проведене нами клінічно:лабораторне досліджен:
ня свідчить про високу ефективність комплексного мак:
ролідного антибіотика Хемоміцин® і місцевого антиканди:
дозного препарату Ліварол® у лікуванні жінок фертильного
віку з хронічними запальними захворюваннями геніталій
хламідійно:мікоплазмової етіології та РВК. Про це свідчить
значне покращання клінічної картини захворювання, зни:
ження, за даними клінічного та бактеріологічного аналізу,
обсіменіння статевих шляхів мікрофлорою, задовільні відда:
лені результати лікування.

Комплексне застосування препаратів Хемоміцин® і Ліва:
рол® не викликало побічної дії, переносилось відмінно 92%
хворих, рештою (8%) жінок – добре.

З огляду на доведену високу ефективність проти широ:
кого спектра збудників, безпеку, а також задовільний ком:
плаенс комплексне застосування препаратів Хемоміцин® і
Ліварол® може використовуватись як терапія вибору в разі
комплексного лікування жінок фертильного віку з хронічни:
ми запальними захворюваннями геніталій хламідійно:
мікоплазмової етіології та РВК у системі заходів планування
сім’ї як в умовах стаціонару, так і на амбулаторно:
поліклінічному етапі.

Проведена статистична обробка даних понад 25 тис.
індивідуальних реєстраційних карт жінок, що брали участь у
проведенні дослідження, переконливо свідчить про ефек:
тивність комплексного застосування препаратів Хемоміцин®

і Ліварол®, що дозволяє рекомендувати їх до найширшого
впровадження в практику.

Клиническая и микробиологическая

эффективность комплексного применения

препаратов Хемомицин® и Ливарол® в лечении

женщин с хроническими воспалительными

заболеваниями гениталий хламидійно�

микоплазменной этиологии и рецидивирующим

вагинальным кандидозом

О.Ю. Борисюк, А.Г. Корнацкая

Проведенное клинико:лабораторное исследование эффектив:
ности комплексного применения макролидного антибиотика
Хемомицин® и местного антикандидозного препарата Лива:

№ з/п Симптом r R Тmin Тmax

1 Надмірні патологічні виділення 0,578 5 14,4 21,6

2 Сироподібні виділення 0,612 4 14,3 21

3 Дизурія 0,411 8 7,3 14,6

4 Свербіж 0,647 3 14,4 20,8

5 Печіння 0,745 2 17,9 21,4

6 Гіперемія 0,798 1 18,9 23,4

7 Збільшення лейкоцитів у полі зору 0,489 6 16,7 22,2

8 Наявність спор, міцелію, дріжджів 0,445 7 17,8 21,3

Òàáëèöÿ 5
×àñòîòà âèÿâëåííÿ ìàêñèìàëüíî¿ âèðàæåíîñò³ îçíàêè (%)

№

з/п
Симптом

1�й

візит

2�й

візит

3�й

візит

1
Надмірні патологічні

виділення
82,13 52,73 14,76

2 Сироподібні виділення 63,21 21,16 1,37

3 Дизурія 54,67 12,02 0,24

4 Свербіж 45,72 19,47 0,37

5 Печіння 43,35 6,65 0,15

6 Гіперемія 96,83 6,37 0,11

7
Збільшення лейкоцитів у

полі зору
100 12,23 0,2

8
Наявність спор, міцелію,

дріжджів
74,53 7,17 0,13

Òàáëèöÿ 6
Ðåçóëüòàòè ñòàòèñòè÷íî¿ îáðîáêè òàáëèöü çâ’ÿçàíîñò³

№

з/п
Симптом

Статистичні

характеристики

χ2 rs р

1
Надмірні патологічні

виділення
53,44 0,56 <0,001

2 Сироподібні виділення 53,04 0,61 <0,001

3 Дизурія 60,63 0,4 <0,001

4 Свербіж 48,76 0,61 <0,001

5 Печіння 64,81 0,72 <0,001

6 Гіперемія 84,82 0,74 <0,001

7
Збільшення лейкоцитів у

полі зору
46,13 0,45 <0,001

8
Наявність спор, міцелію,

дріжджів
51,81 0,44 <0,001

Òàáëèöÿ 7
Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ñòàíó ïàö³ºíòîê ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ
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рол® в лечении 50 женщин фертильного возраста с хроничес:
кими воспалительными заболеваниями гениталий хламидий:
но:микоплазменной этиологии и рецидивирующим вагиналь:
ным кандидозом а также статистический анализ результатов
более 25 тыс. индивидуальных регистрационных карт жен:
щин, которые приняли участие в проведении исследования с
указанным дизайном. Выявлено, что комплексное примене:
ние указанных препаратов свидетельствует о высокой клини:
ческой и микробиологической эффективности лечения, что
позволяет рекомендовать такую схему к широкому внедрению
в практику.
Ключевые слова: хронические воспалительные заболевания гени�
талий, урогенитальный хламидиоз, микоплазмоз, рецидивирующий
вагинальный кандидоз, макролидный антибиотик Хемомицин®,
влагалищные суппозитории Ливарол®.

Clinical and microbiological efficiency of complex

application of preparations of Hemomicyn® and

Livarol® for treatment of women with chronic inflam�

matory diseases of genitals caused by mixed

chlamydia trachomatis and ureaplasma urealyticum

infections and recurrent vaginitis caused by candi�

da albicans

O.Ju. Borysyuk , A.A. Kornatska 

Conducted clinical:laboratory research of efficiency of complex
application of makrolyd antibiotic of Hemomicyn® and local anti:
fungal preparation of Livarol® in treatment 50 women of fertile
with chronic inflammatory diseases of genitals caused by mixed
chlamydia trachomatis and ureaplasma urealyticum infections and
recurrent vaginitis caused by candida albicans and statistical
analysis of results more than 25 thousands individual registrations
cards of women which took part in the research with the indicated
design. Exposed, that complex application of the indicated prepa:
rations testifies to high efficiency this kind of treatment, that
allows to recommend their complex application to the widest intro:
duction in practice.
Key words: with chronic inflammatory diseases of genitals, chlamydia
trachomatis, ureaplasma urealyticum, recurrent vaginitis caused by can�
dida albicans, makrolyd antibiotic of Hemomicyn®, vaginal supositorium
Livarol®.
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У статті розглянуті проблеми планування сім’ї. Автори на-
голошують на важливості ролі репродуктивного здоров’я в
жіночій фертильності і визначають місце контрацепції в
збереженні здоров’я статевої системи. Представлені ре-
зультати дослідження ефективності препарату Еротекс у
попередженні вагітності в разі порушення схеми прийому
орального контрацептиву. Обговорюється ефективність
Еротексу в профілактиці інфекцій, що передаються стате-
вим шляхом. Досліджена зручність застосування Еротексу.
Ключові слова: Еротекс, КОК, статева система.

Планування сім’ї є пріоритетним напрямком демографічної
політики всіх розвинених країн. Можливість народжува:

ти дітей у бажаний час дозволяє майбутнім батькам більш ос:
мислено підходити до питань материнства і батьківства, глиб:
ше усвідомити відповідальність за виховання нащадків. Зав:
часно готуючись до вагітності, сім’я має змогу не тільки ство:
рити сприятливі умови для дитини, а й проконтролювати і за
потреби покращити стан здоров’я майбутніх батьків. Це дозво:
ляє виростити здорову й гармонійно розвинену дитину.

Запорукою фізіологічного перебігу вагітності і наро:
дження здорової дитини є здоров’я жінки перед реалізацією
репродуктивної функції. Негативний вплив штучного пере:
ривання вагітності на подальшу фертильність доведений не:
одноразово. На жаль, в Україні аборт усе ще залишається
звичним явищем: щорічно реєструють близько 50–60 ви:
падків переривання вагітності на 1 тис. жінок. Співвідно:
шення кількості абортів і пологів в Україні, за даними
офіційної статистики, становить 145:100, у той час як у
країнах Західної Європи цей показник становить 10–15:100
[3]. У структурі материнської смертності в Україні на частку
абортів припадає близько 23%. У 10% жінок протягом 1 року
після аборту діагностують запальні захворювання статевих
органів і протягом 4–5 років – порушення менструальної і
репродуктивної функції. Тому питання негативного впливу
аборту на психічний стан жінки не викликає сумнівів. 

Виважене застосування і комбінація існуючих методів
контрацепції дозволяють уникнути невиправданого ризику,
пов’язаного з абортом. Фармакологічний ринок пропонує
широкий спектр контрацептивів різного механізму дії і
різних способів використання. Різноманіття властивостей
відомих методів дозволяє здійснювати індивідуальний
підбір засобу в кожній конкретній ситуації відповідно до
конституційних, вікових, фізіологічних особливостей жінки,
характеру її сексуального життя і репродуктивних планів.

Сьогодні найпоширенішим методом контрацепції є
комбіновані оральні контрацептиви (КОК). Термін «гормо:
нальна контрацепція» запропоновано в 1912 р. Людвігом Ха:
бербладтом, який експериментально довів, що екстракт жов:
того тіла блокує овуляцію [1]. Механізм дії КОК мультифак:
торний і включає пригнічення овуляції, зміни в ендометрії,
що зменшують імовірність імплантації, сповільнення руху
сперматозоїдів у маткових (фаллопієвих) трубах та підви:
щення густини цервікального слизу, що перешкоджає про:
никненню сперматозоїдів. 

Зараз оральна контрацепція дуже поширена в усьому
світі. Кількість користувачів цього виду протизаплідних за:
собів продовжує зростати. За даними 2007 р., у світі КОК
приймали більш 60 млн жінок. У наш час, за даними ВООЗ,
понад 100 млн жінок приймають гормональні протизаплідні
засоби [1]. Понад 48% заміжніх жінок репродуктивного віку
в Західній Європі застосовують оральну контрацепцію; на
жаль, в Україні цей показник становить лише 6% [4].
Порівняння цих даних з показниками частоти штучного пе:
реривання вагітності в Україні і в країнах Західної Європи
наочно ілюструє ефективність контрацепції у профілактиці
абортів. 

Популярність оральної контрацепції пояснюється ба:
жанням жінки досягнути максимального контрацептивного
захисту, зручністю використання, відносною доступністю, а
також можливими супутніми лікувальними ефектами. Про:
тизаплідна дія на фоні курсу прийому КОК триває цілодобо:
во, що забезпечує жінці психологічний комфорт, пов’язаний
із почуттям впевненості і свободою дій у сексуальній актив:
ності. Головною перевагою даних препаратів є їх високий
контрацептивний захист. У разі дотримання медичної
інструкції із застосування ефективність сучасних КОК на:
ближається до 100% (99,7%) [4]. Індекс Перля (частота неба:
жаних вагітностей у 100 жінок протягом 1 року) становить
0,04–0,05. У той же час ризик для здоров’я жінки більше ніж
удесятеро нижче за ризик, пов’язаний з абортами.

Проте не існує універсального та на 100% ефективного
методу. Гормональні контрацептиви потребують суворого
режиму прийому препарату та врахування великого пе:
реліку медичних протипоказань для їх застосування. Конт:
рацептивна дія знижується в разі пропуску чи несвоєчасно:
го прийому хоча б 1 таблетки. У такій ситуації жінка потре:
бує допомоги лікаря для вибору додаткового методу контра:
цепції. Крім того, на початку прийому КОК рекомендується
користуватися «страхувальним» методом для підвищення
контрацептивного захисту КОК.

Часто користувачами КОК стають жінки, що не мають
постійного партнера. За такого характеру статевого життя
існує підвищений ризик захворювань, що передаються стате:
вим шляхом (ЗПСШ). Оральні контрацептиви не перешко:
джають передачі інфекції. Тому такі жінки потребують до:
даткового захисту від ЗПСШ. Найкращим методом за таких
обставин є бар’єрна контрацепція (презерватив). Хоча у ви:
падку використання презерватива постає питання
доцільності рекомендації та прийому КОК. Однак якщо
партнер категорично не згоден користуватися презервати:
вом, як додатковий метод можуть використовуватися
сперміциди.

До місцевих протизаплідних засобів належать сперміциди,
діючою речовиною яких найчастіше є бензалконію хлорид –
поверхнево:активна катіонна речовина. Найчастіше із
сперміцидів жінки вибирають препарат Еротекс (за даними ба:
зи «Фармстандарт») виробництва українсько:іспанської ком:
панії «Сперко Україна», що містить у своєму складі бензал:
конію хлорид та ефірні масла лаванди, троянди або лимону. 

Äîñâ³ä çàñòîñóâàííÿ âàã³íàëüíèõ ñóïîçèòîð³¿â
Åðîòåêñ ï³ä ÷àñ ïðèéîìó êîìá³íîâàíèõ
îðàëüíèõ êîíòðàöåïòèâ³â
В.О. Товстановська, С.О. Авраменко, В.М. Кущ, В.М. Воробей�Вихівська

Національний медичний університет ім. О.О. Богомольця, м. Київ
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Протизаплідні властивості Еротексу пов’язані зі
здатністю руйнувати мембрани сперматозоїдів. Бензалконію
хлорид миттєво іммобілізує сперматозоїди, руйнує їх
клітинну мембрану та відділяє джгутики від голівок. Відомо,
що мембрана клітини складається з двох протеїнових оболо:
нок, між якими міститься ліпідний прошарок. Унаслідок
цього процесу поверхневий натяг клітинної мембрани зни:
жується, що призводить до підвищення її проникливості,
викликає осмотичний дисбаланс та загибель клітини. Речо:
вини, які здатні змінювати поверхневий натяг, до яких і на:
лежить бензалконію хлорид, є біполярними молекулами,
один з полюсів яких є гідрофільним, а другий – гідрофоб:
ним. Такі речовини розподіляються з протилежних сторін
протоліпідної поверхні клітинної мембрани та призводять до
розшарування оболонок і дисперсії ліпідної фази.

Протизаплідна дія препарату Еротекс також ре:
алізується за рахунок згущення цервікального слизу та утво:
рення плівки, завдяки чому зменшується здатність сперма:
тозоїдів проникати крізь зовнішнє вічко шийки матки. За
умови правильного використання та дотримання рекомен:
дації лікаря контрацептивна ефективність Еротексу близька
до ефективності мікродозованих оральних контрацептивів
та внутрішньоматкових засобів.

Діюча речовина свічок Еротекс володіє антисептичною
та протимікробною дією, яка поширюється на гонококи,
хламідії, трихомонади, ентерококи, стафілококи, гриби роду
Candida. Доведено, що бензалконію хлорид справляє пряму
інгібуючу дію на активність вірусної реверсивної транскрип:
тази ВІЛ:1 людини в разі застосування його в концентрації
0,05% [3], але ці дані отримані in vitro в лабораторних умовах
і не дозволяють використовувати сперміциди на основі бен:
залконію хлориду для захисту від ЗПСШ. Вони лише зни:
жують можливість виникнення таких захворювань. Для
надійного захисту від ЗПСШ рекомендовано використову:
вати презерватив. 

Бензалконію хлорид не впливає на гормональний фон та
нормальну мікрофлору піхви (палички Додерляйна), не
всмоктується в кров і не проникає в материнське молоко. 

Часто виникає потреба в поєднаному використанні гор:
мональної контрацепції та місцевих протизаплідних засобів.
Постає питання про особливості їх взаємодії і ефективності
такого поєднання. На системному рівні діюча речовина Еро:
тексу не може вступати у взаємодію з КОК, оскільки бензал:
конію хлорид не потрапляє в системний кровотік. У свою
чергу, зміна гормонального фону впливає на стан піхвового
епітелію, але контрацептивні властивості Еротексу не
пов’язані із його властивостями. Препарат не всмоктується
слизовою оболонкою піхви, а лише абсорбується на її
стінках і легко усувається спринцюванням чистою водою або
видаляється з фізіологічними піхвовими виділеннями, діє
тільки місцево протягом 4 год. Що стосується цервікального
слизу, то бензалконію хлорид і КОК діють на нього одно:
спрямовано, підвищуючи в’язкість, а відтак – і контрацеп:
тивний захист.

Метою даного дослідження стало вивчення особливос:
тей одночасного застосування КОК і Еротексу та ефектив:
ності такого поєднання.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

У дослідженні брали участь 48 жінок у віці 21–35 років
(середній вік – 28 років). До І групи включено 14 жінок,
яким Еротекс був рекомендований як додатковий метод кон:
трацепції на початку прийому КОК строком на 2 тиж. Жінки
цієї групи починали прийом гормонального контрацептиву
після 12:го дня менструального циклу. До ІІ групи ввійшли
18 жінок, які з різних причин пропустили прийом чергової
таблетки орального контрацептиву і також застосовували

Еротекс до закінчення поточного менструального циклу. Ре:
шта 16 жінок, що сформували ІІІ групу, користувалися
свічками Еротекс на фоні прийому КОК з метою профілак:
тики ЗПСШ, оскільки їх партнери категорично відмовляли:
ся використовувати презерватив.

Достовірної різниці за віком між групами не було. Усі
жінки були гінекологічно здорові і не мали протипоказань до
призначення гормональної контрацепції та Еротексу. Із них
39,5% не народжували, 48% – мали одні пологи, 12,5% – двоє
пологів. Аналіз піхвової мікрофлори жінок, включених у
дослідження, відповідав ІІа та ІІб ступеню чистоти. Середня
частота статевих контактів у всіх групах, за словами
пацієнток, становила 2–3 рази на тиждень. Жінки І і ІІ груп
мали постійних статевих партнерів.

Жінки оцінювали зручність застосування запропонова:
ного методу контрацепції. Пацієнткам ІІІ групи був здійсне:
ний контрольний аналіз піхвової мікрофлори через 1 міс за:
стосування Еротексу.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У І групі було з’ясовано, що 1 жінка на фоні початку
прийому КОК порушила правила застосування вагіна:
льних свічок Еротекс – не дотрималася інтервалу після
введення препарату в піхву. Під час контрольного огляду
через 1 міс у неї діагностована вагітність 2–3 тиж.
Вагітність підтверджена даними УЗД органів малого таза
і двократним якісним експрес:тестом на хоріонічний го:
надотропін у сечі. Статевий акт відбувався на 14:й день
менструального циклу через добу після прийому першої
таблетки КОК.

В інших групах вагітностей не було. Отже, ефективність
поєднання КОК і Еротексу в даному дослідженні 97,2%. 

У контрольних аналізах піхвової мікрофлори жінок ІІІ
групи визначалася ІІа, ІІб і ІІІ ступінь чистоти (таблиця). 

Із 48 жінок 44 (91,7%) визнали Еротекс зручним у вико:
ристанні контрацептивним засобом. На відчуття печіння і
свербіж у ділянці піхви і вульви під час та після використан:
ня вагінальних свічок скаржилися 3 жінки; 5 пацієнток ука:
зали на надлишкову вологість у ділянці зовнішніх статевих
органів та пов’язаний з цим дискомфорт. Проте інші учас:
ниці дослідження, в яких була сухість слизових оболонок
статевих органів, додатковий зволожуючий ефект свічок
Еротекс сприйняли цілком позитивно. Інших побічних
ефектів не виявлено.

ВИСНОВКИ

Питання поєднаного застосування КОК і місцевого
сперміциду Еротекс потребує подальшого вивчення, накопи:
чення відповідного досвіду й аналізу більшої кількості
клінічних випадків. Але вже зараз наш досвід дозволяє зро:
бити певні практичні висновки, а саме:

1. Поєднання КОК і вагінальних свічок Еротекс є безпеч:
ною комбінацією медичних препаратів, що підвищує контра:
цептивний захист.

Äèíàì³êà ñòàíó ï³õâîâî¿ ì³êðîôëîðè â æ³íîê ²²² ãðóïè

Ступінь

чистоти

До початку

дослідження

Контрольний

аналіз

% Абс. число % Абс. число

ІІа 43,75 7 25 4

ІІб 56,25 9 62,5 10

ІІІ 0 0 12,5 2

ІV 0 0 0 0
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2. Доцільним є рекомендація Еротексу як додаткового
методу контрацепції при початку прийому КОК після 12:го
дня менструального циклу.

3. Додаткове призначення Еротексу в разі пропуску чер:
гової таблетки КОК є ефективним і виправданим заходом.

4. Порушення інструкції використання місцевих
сперміцидів значно знижує їх ефективність, тому лікарям
жіночих консультацій рекомендуємо звертати увагу жінок
на необхідність чіткого дотримання правил застосування
Еротексу.

5. У питаннях вибору оптимального методу контрацепції
на перше місце потрібно виносити здоров'я жінки та врахо:
вувати майбутні цілі в плануванні сім’ї для кожної пари. 

Опыт применения вагинальны суппозиториев

при приеме комбинированных оральных

контрацептивов

В.О. Товстановская, С.О. Авраменко, В.М. Кущ,

В.М. Воробий�Выховская

В статье рассмотрены проблемы планирования семьи. Авторы
акцентируют внимание на важности роли здоровья репродук:
тивной системы в дальнейшей фертильности и определяют мес:
то контрацепции в сохранении здоровья половой системы.
Представлены результаты исследования эффективности препа:
рата Эротекс в предохранении от беременности при нарушении
схемы приема гормонального контрацептива. Обсуждается эф:
фективность Эротекса в качестве профилактики инфекций, пе:

редающихся половым путем. Исследовано удобство примене:
ния Эротекса.
Ключевые слова: Эротекс, КОК, половая система.

Experience with vaginal suppositories Erotex while

taking combined oral contraceptives

Tovstanovska V.О, Avramenko S.О, Kushch V.M.,

Vorobey�Vyhivska V.M.

The title deals with the problems of family planning. The authors
accent attention on the important role of the reproductive health in
female fertility, distinguish the place of contraception in conserving of
the sexual system’s health. The results of effectiveness of Erotex in
prevention of pregnancy, when the course of oral contraception is dis:
order, are presented. The effectiveness of Erotex in protecting in front
of sexual transmitted disease is discussed. The convenient of using of
Erotex is explored.
Key words: Erotex, СОС, reproductive system.
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Международные эксперты признали необходимость раз-
умного применения препаратов, которые существенно
улучшают качество жизни женщин в менопаузе. На протя-
жении последних десятилетий в странах ближнего и даль-
него зарубежья были проведены широкомасштабные ис-
следования, направленные на изучение проблем климакте-
рического периода и поиск эффективных методов сохра-
нения здоровья и улучшение качества жизни женщин. Ре-
зультаты исследований, посвященные эффективности и
безопасности Ливиала, прокомментированные в статье,
указывают на то, что рациональное, своевременное и дли-
тельное его применение является серьезным потенциалом
для повышения качества жизни значительной части жен-
ского населения Украины.
Ключевые слова: Ливиал, лечение, менопауза, климактери�
ческий синдром.

Стремительный рост числа людей старших возрастных
групп и преобладание в них женской популяции как в

странах Европы, так и во всем мире обусловливают актуаль:
ность проблемы менопаузы [1, 3, 13]. Согласно прогнозам
ВОЗ, к 2015 г. 46% женщин планеты будет составлять возра:
стная группа старше 45 лет, т.е. в менопаузе будет находить:
ся практически половина всего женского населения. Учиты:
вая также гендерную разницу, которая составляет в Украине
2,05, в нашей стране данная проблема приобретает особую
важность [3]. 

Актуальность изыскания оптимальных методов лечения
климактерического синдрома (КС) в настоящее время не
вызывает сомнения, так как проблема здоровья женщины в
перименопаузальный период имеет не только медицинское,
но и большое социальное значение в связи с явным измене:
нием демографической структуры общества, характеризую:
щейся увеличением продолжительности жизни женского на:
селения. Это и определяет медико:социальную и научно:
практическую значимость проблемы качества жизни и со:
стояния здоровья женщин старшей возрастной группы. Осо:
бая важность сохранения здоровья женщин позднего репро:
дуктивного возраста подчеркивается и тем, что к этому пери:
оду жизни женщины имеют высокий профессиональный и
социальный статус и в то же время – проблемы со здоровь:
ем. Именно сочетание жизненного опыта, профессиональ:
ных навыков с высокой активностью позволяет женщинам
этой возрастной группы максимально проявлять свои спо:
собности, приносить пользу обществу и быть удовлетворен:
ными жизнью. Безусловно, это осуществимо только в том
случае, если они здоровы.

Международные эксперты признали необходимость раз:
умного применения препаратов, которые существенно улуч:
шают качество жизни женщин в менопаузе [2, 13, 14].

На протяжении последних десятилетий в странах ближ:
него и дальнего зарубежья было проведено множество широ:
комасштабных исследований, направленных на изучение
проблем климактерического периода и поиск эффективных
методов сохранения здоровья и улучшения качества жизни

женщин. В настоящее время в терапии климактерических
расстройств выделяют два направления: негормональные и
гормональные методы лечения. Гормональная коррекция мо:
жет быть отнесена к адекватной и патогенетически обосно:
ванной терапии, но до недавних пор она была недостаточно
эффективной из:за отсутствия фармакологических средств
направленного действия с оптимальным составом активных
компонентов. Дифференцированный подход к применению
гормональных препаратов и возможность использования
альтернативных им, например изменяющих метаболизм гор:
монов в тканях, является актуальным и перспективным [2].

Многообразие клинических проявлений климактеричес:
ких нарушений детерминировано расположением эстроген:
ных рецепторов во всех органах и системах, поэтому дефи:
цит эстрогенов вызывает нарушения в ЦНС, ВНС, приводит
к развитию климактерического синдрома, сосудистой пато:
логии, урогенитальных расстройств, нарушению структуры
костной ткани и др. 

Первым представителем класса лекарственных средств с
селективной эстрогенной активностью в тканях (STEAR —
Selective Tissue Estrogenic Activity Regulator) является
тиболон 2,5 мг, известный нам как препарат Ливиал. Офи:
циальное его представление как нового класса терапии кли:
мактерических расстройств состоялось в мае 2003 г. на 6:м
Европейском конгрессе по менопаузе, но еще в конце 80:х
годов прошлого века препарат был зарегистрирован в 91
стране как средство лечения климактерического синдрома, а
в 90:х годах – для профилактики остеопороза. Согласно рее:
стру Center for Drug Statistic Methodology, опубликованно:
му в 2009 г., Ливиал 2,5 мг отнесен к новой группе – «Другие
эстрогены» (GO3CX). 

Последние 15 лет Ливиал успешно применяется для устра:
нения симптомов, свойственных климактерическому периоду,
клинический эффект препарата в отношении купирования ве:
гетативных симптомов и урогенитальной атрофии обусловлен
его селективным эстрогенным влиянием. Анксиолитический
эффект и позитивное влияние на либидо определяются его из:
бирательной андрогенной и эстрогенной активностью.

Доза Ливиала в 2,5 мг является эффективной по нашим
наблюдениям. Оптимальна она и с точки зрения доказатель:
ной медицины, что подтверждают многочисленные рандо:
мизированные плацебо:контролируемые исследования (бо:
лее 17 500 исследуемых). Экспериментально был проведен
выбор оптимальной дозы Ливиала, позволяющей облегчить
основные вазомоторные жалобы. В исследовании участвова:
ли 775 здоровых женщин в постменопаузе. В результате 12:
недельного курса наибольшая эффективность и безопас:
ность была установлена относительно группы, получавшей
Ливиал в дозе 2,5 мг. Меньшие дозы были не эффективны,
большие – увеличивали частоту возникновения влагалищ:
ных кровотечений [9].

Оценка эффективности Ливиала в сравнении с моноте:
рапией эстрогенами у женщин с хирургической менопаузой
показала, что он эффективно купирует клинические симпто:
мы, обусловленные дефицитом эстрогенов [14].

Ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñíîñòü ïðèìåíåíèå
Ëèâèàëà ñ òî÷êè çðåíèÿ äîêàçàòåëüíîé
ìåäèöèíû
Ю.П. Вдовиченко, Е.Н. Гопчук

Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, г. Киев
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Доказанным является факт участия половых стероид:
ных гормонов в процессах ремоделирования костной ткани.
Так, воздействие эстрогенов на костную ткань проявляется
активацией остеобластов (прямое и опосредованное дей:
ствие), угнетением остеокластов, а также влиянием на каль:
циевый обмен (способствуют всасыванию кальция в пище:
варительном тракте и уменьшению его костной резорбции,
отложению кальция в костной ткани, стимулируют продук:
цию кальцитонина щитовидной железой и снижают чув:
ствительность костной ткани к паратгормону). 

Важным диагностическим и контрольным аспектом пе:
ри: и постменопаузального периода является минеральная
плотность костной ткани (МПКТ). У женщин с клинически
подтвержденным остеопорозом риск возникновения перело:
мов трубчатых костей и позвоночника в постменопаузе уве:
личивается в более чем в 4 раза [7]. 

Благоприятное влияние Ливиала на МПКТ отмечено
как нашими наблюдениями, так и доказано. Долговремен:
ное открытое нерандомизированное исследование женщин
в постменопаузе, получавших Ливиал (основная группа,
группа контроля и плацебо:группа) показало, что спустя 8
лет с момента начала терапии в основной группе отмеча:
лось значительное увеличение МПКТ в поясничном отделе
позвоночника (4,1%) и головке бедренной кости (4,6%). В
группе женщин, получавших плацебо, установлено сниже:
ние МПКТ [13]. 

Завершившееся в 2008 г. масштабное рандомизирован:
ное исследование (4538 женщин, средний возраст 68,3 года),
преследовавшее цель изучения влияния Ливиала на риск
возникновения переломов у женщин в постменопаузе, пока:
зало, что Ливиал в дозе 1,25 мг в сутки снижает риск первич:
ных и вторичных переломов поясничного отдела позвоноч:
ника [15]. Механизм действия поясняется ингибированием
Ливиалом маркеров резорбции и предотвращением потери
индекса МПКТ. 

Согласно нашим исследованиям, у женщин с дисгормо:
нальными заболеваниями МЖ, принимавших Ливиал с це:
лью лечения климактерического синдрома в течение года,
отмечено улучшение маммографических показателей (сни:
жение маммографической плотности и положительная ульт:
развуковая динамика морфо:функционального состояния
МЖ – уменьшение диаметра крупных кист и снижение ко:
личества мелких кист). Это так же подтверждено двойным
плацебо:контролируемым исследованием, проведенным у
166 женщин в постменопаузе, в котором изучалось влияние
Ливиала и комбинированного эстроген:гестагенного препа:
рата (2 мг эстрадиола/1 мг норэтистерона ацетата –
Е2/NETA) на МЖ [4].

Более выраженное увеличение маммографической плот:
ности отмечено в группе женщин, принимавших Е2/NETA,
по сравнению с теми, кто получал Ливиал или плацебо. Боль
в МЖ как побочный эффект терапии значительно реже от:
мечалась в группе женщин, получавших Ливиал, тогда как в
группе Е2/NETA выраженная боль в МЖ послужила причи:
ной отказа от приема ЗГТ у 3 пациенток.

Также наше внимание привлекло завершившееся не:
сколько лет назад исследование Liberate (Livial Intervention
folloving Breast cancer), в котором проведена оценка риска
рецидивов рака МЖ у женщин в постменопаузе (3098 жен:
щин с гистологически подтвержденным раком молочной же:
лезы). Было показано, что Ливиал, как и любая иная ЗГТ,
увеличивает риск развития рецидива рака молочной железы,
но не риск возникновения рака de novo [8].

Кроме того, позитивно зарекомендовало Ливиал исследо:
вание, проведенное в Великобритании, которое является важ:
ным аргументом в пользу данного препарата, позволяющего ис:
пользовать его в качестве монотерапии климактерических рас:

стройств в постменопаузе без риска развития рака МЖ [11].
Влияние Ливиала на эндометрий и механизм его дей:

ствия отличен от действия традиционных препаратов ЗГТ,
поскольку в его составе нет натурального эстрогена. Благо:
даря ферментной регуляции, в эндометрии не происходит
стимуляции эстрогенных рецепторов. Соответственно, при
приеме Ливиала крайне редко наблюдаются вагинальные
кровотечения. Благоприятные эффекты Ливиала на эндоме:
трий отмечены нами, а так же подтверждены доказательной
медициной. Завершившееся в 2007 г. исследование TOTAL,
в ходе которого сравнивалось влияние ЗГТ и Ливиала на ча:
стоту кровотечений и кровомазаний в постменопаузе и на
вазомоторные симптомы, подтвердило более высокую эф:
фективность Ливиала в отношении протективного воздей:
ствия на эндометрий [6].

В последнее время вновь обращается внимание на значе:
ние андрогенного компонента в ЗГТ. В постменопаузальный
период параллельно со снижением концентрации женских
половых гормонов развивается синдром андрогенного дефи:
цита, проявляющийся астенией, депрессивными состояния:
ми, снижением либидо. Значение андрогенов в ЗГТ опреде:
ляется их способностью стимулировать рост стволовых кле:
ток аналогично эритропоэтину, модулировать иммунные
процессы, воздействуя на 3b:адренергические рецепторы на
поверхности адипоцитов, облегчать липолиз, повышать ли:
бидо. Андрогены в женском организме необходимы также
для формирования нормальной архитектоники соедини:
тельной ткани в подкожной жировой клетчатке. При синд:
роме андрогенного дефицита этот процесс нарушается, что
приводит к развитию целлюлита. 

Селективное андрогенное действие Ливиала (повышение
настроения и либидо, сохранение нормального соотношения
между мышечной и жировой тканью в постменопаузе) очень
важно при хирургической менопаузе, когда вследствие выклю:
чения функции яичников происходит резкое уменьшение вы:
работки не только эстрогенов и прогестерона, но и андрогенов.

Нашим интересом отмечено завершившееся в 2008 г. иссле:
дование LISA (Livial International Study in sexual Arousal disor:
ders). Целью его служило изучение влияния Ливиала на либи:
до, настроение, сексуальную активность женщин в постменопа:
узе (403 женщины с нарушением сексуальной функции). В ре:
зультате отмечена андрогенная эффективность Ливиала [10]. 

В последнее время все шире поднимается вопрос о влия:
нии ЗГТ на сердечно:сосудистую систему, поскольку имен:
но сердечно:сосудистые заболевания являются основной
причиной смертности женщин постменопаузального пери:
ода. Результаты исследования WHI (1991–1992), наделав:
шего много шума в медицинских кругах, повлекли за собой
массовые отмены ЗГТ у нуждающихся в ней женщин [10].
Впоследствии выяснилось, что подбор групп и интерпрета:
ция результатов при проведении данного исследования бы:
ли произведены некорректно. 

Применение Ливиала оказывает положительное влия:
ние на фибринолиз, уменьшает уровни общего холестерина,
триглицердов в сыворотке крови [12]. 

Вместе с тем, в исследовании LIFT показано увеличение
частоты инсультов при приеме Ливиала. Однако необходимо
отметить, что средний возраст пациенток, участвующих в этом
исследовании, превышал 68 лет, что, по современным пред:
ставлениям, является неприемлемым для назначения ЗГТ [5]. 

В заключение отметим, что наряду с эффективностью
применения того или иного гормонального или гормонопо:
добного вещества стоят и проблемы безопасности – влияние
на состояние сердечно:сосудистой системы, онкориск и т.д.
Два самых важных момента при коррекции гормонального
баланса — это адекватный скрининг при подборе препарата
и тщательный мониторинг с целью обеспечения безопаснос:
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ти длительной гормонотерапии. Задачей скрининга являет:
ся определение и минимизация онкориска, неблагоприятно:
го воздействия на сердечно:сосудистую систему и выявле:
ние осложнений на раннем этапе. Результаты исследований,
посвященных эффективности и безопасности Ливиала, про:
комментированные в статье, указывают на то, что рацио:
нальное, своевременное и длительное его применение явля:
ется серьезным потенциалом для повышения качества жиз:
ни значительной части населения Украины.

Ефективність і безпечність застосування Лівіала

з точки зору доказової медицини

Ю.П. Вдовиченко, О.М. Гопчук

Міжнародні експерти визнали необхідність розумного застосу:
вання препаратів, які істотно покращують якість життя жінок в
менопаузі. Упродовж останніх десятиліть у країнах ближнього і
далекого зарубіжжя було проведено безліч широкомасштабних
досліджень, спрямованих на вивчення проблем клімактеричного
періоду й пошуки ефективних методів збереження здоров’я і
поліпшення якості життя жінок. Результати досліджень, присвя:
чені ефективності і безпеці Лівіалу, прокоментовані в статті, вка:
зують на те, що раціональне, своєчасне і тривале його застосуван:
ня є серйозним потенціалом для підвищення якості життя значної
частини жіночого населення України.
Ключові слова: Лівіал, лікування, менопауза, клімактеричний синдром.

Effectiveness and safety of Livial in the context of

evincible medicine 

Yu. P. Vdovychenko, E.N. Gopchuk

International experts acknowledged the necessity of clever applica:
tion of preparations, which substantially improve quality of life of
women in menopause. Enormous amount of large:scale researches,
sent to the study of problems of menopause and searches of effective
methods of maintenance of health and improvement of quality of life
of women during the menopause were conducted at last decades in
the countries of near and distant foreignness. Results of researches,
sacred to efficiency and safety of Livial, commented in the article
specify on that, timely and protracted his rational application pres:
ents serious potential for upgrading of life of considerable part of
woman population of Ukraine.
Key words: Livial, treatment, menopause, climacteric syndrome.
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Проведені клініко-епідеміологічні дослідження дали змогу
зробити аналіз стану репродуктивного здоров’я та
мікробіоцінозу урогенітальних органів у популяції жінок
фертильного віку з наркотичною залежністю, що дозволи-
ло розробити систему заходів для корекції порушень реп-
родуктивного здоров’я в цього контингенту. 
Ключові слова: клініко�епідеміологічні дослідження, репро�
дуктивне здоров’я, порушення мікробіоценозу, наркотична
залежність.

Людина, її життя та здоров’я є найвищими соціальними
цінностями держави, визначеними Конституцією Ук:

раїни. Майбутнє держави зумовлюється комплексом
політичних, економічних, соціальних факторів, що вплива:
ють на демографічну ситуацію та стан здоров’я населення.
Особливе занепокоєння в Україні викликає стан репродук:
тивного здоров’я, тому що він не відповідає світовим стан:
дартам, є невід’ємною складовою здоров’я нації в цілому і
має стратегічне значення для забезпечення сталого розвитку
суспільства. ВООЗ розглядає репродуктивне здоров’я як
стан повного, фізичного, психічного та соціального благопо:
луччя людини в усіх питаннях репродуктивні системи, її
функцій та процесів. Стан репродуктивного здоров’я тісно
пов’язаний зі здоровим способом життя, є невід’ємною час:
тиною актуальних проблем материнства та дитинства, які
вирішуються через затвердження відповідних законів, на:
казів Президента України та виконання пріоритетних
національних програм, а саме: „Репродуктивне здоров’я
2006–2015”, “Здоров’я нації” та ін., які спрямовані на подо:
лання тенденцій скорочення чисельності населення, поси:
лення інституту сім’ї. 

В умовах сучасного суспільства з його урбанізацією,
соціально:побутовими, економічними, моральними пробле:
мами відзначається зростання частоти наркоманії, особливо
серед жіночого населення. Так, за даними МВС, в Україні на
2008 р. офіційно зареєстровано близько 100 тис. наркоманів,
але неофіційно ця цифра в 10–12 разів більша; 80% наркоза:
лежних осіб, зареєстрованих в органах МВС, – чоловіки,
20% – жінки.

Із факторів ризику виникнення наркоманії велику роль
відіграють соціально:економічні: низький рівень освіти, про:
фесійної кваліфікації, відсутність інтересу до роботи, нав:
чання, бездуховність, дія довкілля, недоліки виховної робо:
ти. Були з’ясовані причини першого вживання наркотиків у
жінок: спроба зняти стрес (10%), бажання спробувати (27%),
вплив компанії (37%), бажання нових відчуттів та ін. Нарко:
тична залежність у жінок має деякі особливості: має більш
злоякісний перебіг, ніж у чоловіків, швидко формуються ос:
новні синдроми наркоманії. Жінки частіше та швидше, ніж
чоловіки, після початку наркотизації переходять на система:
тичне вживання наркотиків, минає значно менше часу від
першого знайомства з наркотиками до формування
психічної залежності. Про негативний вплив наркотиків на
організм людини свідчить високий інфекційний індекс
жінок, що їх вживають. Зокрема, у жінок:наркоманів за:

реєстровано високу частоту захворювань, що передаються
статевим шляхом. Додатковими ворогами в наркоманів є
інфекції в місцях постійних ін’єкцій, що призводить до ви:
никнення абсцесів та флегмон. У жінок з наркотичною за:
лежністю на фоні порушень гормонального гомеостазу та си:
стеми імунітету спостерігається зниження резистентності до
інфекційних захворювань вірусної, хламідійної, бактеріаль:
ної та грибкової етіології. На сьогодні не виявлені зміни в
мікробіоценозі урогенітальних органів жінок:наркоманів за:
лежно від виду наркотиків, які вони вживали.

Метою нашого дослідження стало з’ясувати стан
мікробіоцінозу в жінок з наркотичною залежністю та запро:
понувати шляхи корекції виявлених порушень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Для вирішення поставленої мети було проведено
клініко:епідеміологічні дослідження в популяції жінок фер:
тильного віку, що мешкають в умовах промислового регіону
України (Дніпровського району м. Києва, який був обраний
як типовий промисловий регіон). За допомогою анкети у
вигляді надрукованої в друкарні брошури обсягом 143
сторінки, що включає більше 800 параметрів, які характери:
зують стан соматичного здоров’я, особливості репродуктив:
ного здоров’я жінок фертильного віку та фактори ризику.
Структура анкети і склад питань розроблені так, що на них
може дати відповідь жінка з любим рівнем освіти і соціаль:
ного статусу. Заповнені анкети було оброблено і створена
комп’ютерна база даних. Після цього отриману інформацію
внесено до бази даних комп’ютера за допомогою спеціальної
програми MS ACCESS. Створену інформаційну базу даних
ми використали для проведення кібернетичного математич:
ного прогнозування порушень репродуктивного здоров’я
відповідно до виду наркотичної залежності. 

Вивчення мікробіоценозу статевих шляхів включало
визначення як видового, так і кількісного складу мікрофло:
ри. Проведення мікробіологічних аналізів та облік резуль:
татів здійснювали згідно з наказом № 535 МОЗ СРСР від
1985 р. та наказом № 234 МОЗ України від 2006 р. Для
висівання слизу використовували такі диференціально:діаг:
ностичні середовища: кров’яний агар, жовточно:сольовий
агар, шоколадний агар, середовища Єндо, Плоскірєва, Сабу:
ро, тіогліколеве середовище, середовище MRS для лактоба:
цил. Посів здійснювали за секторним методом на щільні се:
редовища, що дозволяє визначити ступінь мікробного
обсіменіння та виявити максимально можливий спектр
аеробної та факультативно:анаеробної мікрофлори. Іден:
тифікацію лактобактерій проводили за морфотинкторіаль:
ними та культуральними властивостями. Кількість мікроб:
них клітин розраховували після підрахування колоній та пе:
рерахування даних у десятинні логарифми. Діагностику
хламідіозу здійснювали імуноферментним методом (тест:
системи „ХламіБест”, Новосибірськ) та методом бактеріос:
копії (фарбування препаратів за Романовським–Гімзою).
Вірус герпесу діагностували люмінесцентним методом. Для
діагностики гарднерельозу визначали pH виділень, проводи:

Ì³êðîá³îöåíîç óðîãåí³òàëüíèõ îðãàí³â
òà êîðåêö³ÿ éîãî ïîðóøåíü ó æ³íîê
ôåðòèëüíîãî â³êó ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ
В.В. Подольський, Т.О. Касаткіна, Т.О. Лісяна 

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ
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ли аміновий тест, бактеріоскопію з метою виявлення та
підрахування „ключових” клітин. Уреоплазмоз та мікоплаз:
моз діагностували культуральним методом. Результати
досліджень статистично обробляли з урахуванням середньо:
го арифметичного.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У популяції жінок фертильного віку було виявлено 330
осіб, які вживали наркотики. У процесі дослідження було ви:
явлено жінок, які зверталися в наркологічні лікувальні закла:
ди м. Києва в стані наркотичної інтоксикації. Під час клініко:
епідеміологічного дослідження жінки були розподілені на 3
групи: І – 198 жінок, які зловживали кількома наркотичними
речовинами, ІІ група – 117 жінок із залежністю від опіоїдів
(метадон, морфін, героїн, трамадол та ін.), ІІІ група –
15 (4,5%) жінок із залежністю від снодійних чи седативних
речовин (фенобарбітал, діазепам, феназепам та ін.).

Під час дослідження особливу увагу було приділено віку,
з якого жінки починали вживати наркотичні речовини, та
терміну, протягом якого жінки були під впливом наркотич:
ної залежності.

Жінки з наркотичною залежністю були розподілені на 7
вікових груп (табл. 1). 

З наведених даних табл. 1 видно, що більшість жінок І та
ІІ групи у віці 15–19 років (у І групі – 22,7%, у ІІ – 29,8%),
20–25 років (у І групі – 26,8%, у ІІ – 33,3%). Було з’ясовано,
що кількість жінок, які зловживають наркотиками, з віком
дещо зменшується, що вказує на поширеність наркоманії се:
ред молоді. Більшість випадків початку вживання наркотич:
них засобів молодими людьми пов’язано з бажанням спробу:
вати та підвищити свій настрій. Більшість жінок із за:
лежністю від снодійних чи седативних речовин частіше на:
лежать до групи від 26 до 30 років (40,2%). Це може бути
пов’язано з тим, що в цьому віці найбільш часто виникають
такі стресові фактори, як труднощі чи конфлікти на роботі,
переживання розлучення, неприємні життєві події та інше,
що може стати причиною порушення соціальної адаптації та
виникнення залежності. 

Жінки з наркотичною залежністю були розподілені на
групи за давністю вживання наркотиків (табл. 2).

Було з’ясовано, що більшість жінок, які звернулися за до:
помогою в наркологічну лікарню, вживали наркотики протя:
гом від 1 до 2 років та від 2 до 5 років. У групі жінок, які злов:
живають кількома наркотичними речовинами, найбільший
термін вживання наркотиків становив від 2 до 5 років (33%),
від 1 до 2 років (39%) та більше 5 років (16%). Більшість
жінок були під впливом наркотиків від 1 до 2 років: опіоїдів –
51,2%, снодійних чи седативних речовин – 40,2%.

Дослідження показали, що всі жінки фертильного віку з
наркотичною залежністю мають гінекологічні захворювання
і порушення репродуктивного здоров’я, що вимагає деталь:
ного розгляду (табл. 3, 4).

З наведених у табл. 4 даних видно, що в жінок з нарко:
тичною залежністю спостерігаються різні порушення репро:
дуктивного здоров’я. Найбільше жінок із хронічними за:
пальними захворюваннями статевих органів, які розподіли:
лися за групами таким чином: у І групі – 68,6%, у ІІ – 63%, у
ІІІ групі – 26,8%. У результаті змін у свідомості сучасної
жінки збільшилася її сексуальна активність, про це свідчать
такі показники: 85 (42,5%) жінок з групи із залежністю від
кількох наркотичних речовин мають двох, а 28 (14%) більше
ніж двох постійних статевих партнерів; у групі із залежністю
від опіоїдів – 17 (13,6%), у групі снодійних чи седативних ре:
човин – 6 (42,6%). Саме тому наші дослідження мали на меті
визначення стану мікробіоценозу урогенітальних органів.
Другим за значенням параметром, що характеризує пору:
шення репродуктивного здоров’я, були порушення менстру:
ального циклу (відповідно у групах 89%, 93,6% та 33,5%), а
третіми – СПКЯ, які розподілились такім чином: у І групі –
46,5%, у ІІ – 65,7%, у ІІІ – 40,2%. 

Вагітність, яка закінчилася пологами, мали 35,4% жінок,
ускладнений перебіг вагітності був у 30,4%, загроза перери:
вання вагітності – у 55,9%. Згідно з нашими даними, у І групі
було 9,4% випадків перинатальної смертності, причинами
якої були затримка внутрішньоутробного розвитку плода,
акушерські ускладнення, фетоплацентарна недостатність,
анемія. 

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë æ³íîê ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ çà â³êîì

Вік жінок, роки
Групи жінок з наркотичною залежністю

І група, n=198 (%) ІІ група, n=117 (%) ІІІ група, n=15 (%)

15119 45 (22,7) 22 (29,8) 1 (6,7)

20125 53 (26,8) 37 (33,3) 2 (13,4)

26130 30 (15,1) 24 (21,6) 6 (40,2)

31135 20 (10,1) 18 (16,2) 4 (26,8)

36140 26 (13,1) 11 (9,9) 2 (13,4)

41145 14 (7,1) 3 (2,7) 1

46149 10 (5,1) 1 (0,9) 1

Òàáëèöÿ 2
Ðîçïîä³ë æ³íîê ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ çà äàâí³ñòþ âæèâàííÿ íàðêîòèê³â

Термін вживання

наркотиків

Групи жінок з наркотичною залежністю

І група, n=198 (%) ІІ група, n=117 (%) ІІІ група, n=15 (%)

Менше ніж 1 рік 24 (12) 22 (19,7) 2 (13,3)

Від 1 до 2 років 78 (39) 58 (51,2) 6 (40,2)

Від 2 до 5 років 66 (33) 26 (20) 3 (20,1)

Більше 5 років 30 (16) 11 (9,9) 4 (26,6)
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Для дослідження мікробіоценозу статевих органів жінки
були розподілені на 3 групи: І група – 20 жінок із залежністю
від кількох наркотичних речовин (опіоїди, снодійні чи седа:
тивні речовини та ін.); ІІ група – 17 жінок із залежністю від
опіоїдів (метадон, морфін та ін.); ІІІ група – 15 жінок із за:
лежністю від снодійних чи седативних речовин (фенобарбітал,
діазепам та ін.). Контрольна група – 15 здорових жінок. 

Далі за класифікацією В. Сметник жінки були роз:
поділені на групи залежно від рівня ураження статевих ор:
ганів (табл. 5).

Аналіз отриманих результатів показав, що в жінок фер:
тильного віку з наркотичною залежністю найчастіше вияв:
лялися нижній рівень ураження та комбінація верхнього та
нижнього рівнів. Отримані показники зумовлені давністю

Гінекологічна захворюваність
Групи жінок з наркотичною залежністю

І група, n=198 (%) ІІ група, n=117 (%) ІІІ група, n=15 (%)

Ерозія шийки матки 135 (67,5) 39 (35,1) 5 (33,5)

Лейоміома матки 5 (2,5) 1 (0,9) 1 (6,7)

Гіперпластичні процеси ендометрія 67 (34) 13 (11,7) 8 (53,8)

Кісти яєчників 1 1 (0,9) 1 (6,7)

Генітальний ендометіріоз 6 (3) 5 (4,5) 2 (13,4)

СПКЯ 93 (46,5) 73 (65,7) 6 (40,2)

ПМС 21 (10,5) 12 (10,8) 4 (26,8)

ХЗЗСО 136 (68,8) 70 (63) 4 (26,8)

ПМЦ 178 (89) 104 (93,6) 5 (33,5)

Безплідність 71 (35,5) 22 (19,8) 3 (20,1)

Штучні аборти 42 (21) 17 (15,3) 2 (13,4)

Аномалії розвитку статевих органів 1 (0,5) 1 1 (6,7)

Невиношування вагітності 52 (26) 19 (17,1) 3 (20,1)

Òàáëèöÿ 3
Ã³íåêîëîã³÷íà çàõâîðþâàí³ñòü ó æ³íîê ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ

Рівень ураження

Групи жінок

І група (n=20) ІІ група (n=17) ІІІ група (n=15) Здорові жінки (n=15)

Абс. число % Абс. число % Абс. число % Абс. число %

Нижній 4 55,9 3 24,3 6 40,2 4 26,8

Верхній 7 17,6 6 27,9 5 33,5 3 20,1

Нижній і верхній 9 26,5 8 53,1 4 26,8 2 13,4

Òàáëèöÿ 4
Ñòàí ðåïðîäóêòèâíîãî çäîðîâ’ÿ ó æ³íîê ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ

Òàáëèöÿ 5
Ð³âåíü óðàæåííÿ ñòàòåâèõ îðãàí³â ó æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ

Гінекологічна захворюваність
Групи жінок з наркотичною залежністю

І група, n=198 (%) ІІ група, n=117 (%) ІІІ група, n=15 (%)

ХЗЗСО 136 (68,6) 70 (63) 4 (26,8)

ПМЦ 178 (89) 104 (93,6) 5 (33,5)

Невиношування вагітності 52 (26) 19 (17,1) 3 (20,1)

Безплідність 71 (35,5) 22 (19,8) 3 (20,1)

Штучні аборти 42 (21) 17 (15,3) 2 (13,4)

Перинатальна смертність 9,4 1 1

Материнська смертність 1 1 1

Онкологічні та передракові захворювання 12 (6) 8 (7,2) 1

Соматична захворюваність 176 (88) 94 (84,6) 8 (53,8)

Дитяча соматична захворюваність 72 (36) 18 (16,2) 4 (26,8)

Дитяча гінекологічна захворюваність 34 (17) 16 (14,4) 3 (20,1)

Венеричні захворювання 121 (60,5) 74 (66,6) 4 (26,8)
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хронічних запальних захворювань та несвоєчасністю звер:
нення за допомогою в разі виникнення захворювання. Така
ситуація призводила до зникнення в деяких випадках явищ
запального процесу в нижньому відділі статевих органів, а
інфекційний збудник запалення продовжував залишатись на
внутрішньому рівні, що призводило до хронізації процесу.
Слід зазначити, що в жінок контрольної групи відзначався
менший відсоток ураження статевих органів. Найбільший
відсоток ураження був на нижньому рівні статевої системи;
6 (40,2%) жінок контрольної групи не мали порушень
мікробіоцінозу статевих органів.

Особливості ураження статевих органів у жінок фер:
тильного із залежністю від кількох наркотичних речовин
представлено в табл. 6.

Було також з’ясовано, що в більшості обстежених бак:
теріальна контамінація піхви мала асоціативний характер –
у 55%. Висока частота формування асоціацій умовно:пато:
генної мікрофлори має негативний вплив на перебіг запаль:
них захворювань. Мікробні асоціації покращують адаптацію
та підсилюють патогенні властивості кожного асоціата. Це
призводить до стійкості мікроорганізмів до зовнішніх нега:
тивних впливів, у тому числі до дії антибіотиків. У більшості
жінок І групи бактеріальна контамінація піхви мала
асоціативний характер. Формування на слизовій оболонці
піхви асоціацій кількох видів умовно:патогенної мікрофло:
ри в І групі супроводжувалося значним дефіцитом лактоба:
цил (lg 3,4 КУО/мл). Були виявлені такі асоціації мікроор:
ганізмів: перший варіант – стафілокок епідермальний з ге:
молізом, гарднерели, корінобактерії, мікоплазма, цитомега:
ловірус; другий – кишкова паличка, клебсієла, хламідії, гри:
би роду Candida, уреаплазма, вірус статевого герпесу; третій
варіант – хламідії, мікоплазми, корінебактерії, гриби роду
Candida та цитомегаловірус.

Як і в жінок І групи, у пацієнток, що вживали опіоїди (ІІ
група), також діагностовано наявність асоціацій
інфекційних агентів. Крім двох: та трьохкомпонентних бак:
теріальних асоціацій у жінок ІІ групи виявлено патогени
„нового” покоління – уреоплазма (41,3%), герднерельоз
(53,1%). Для захворювань, зумовлених цими збудниками,
притаманні латентний перебіг, часті рецидиви, відсутність
стійкого імунітету та тенденція до інтраканаликулярного по:
ширення у верхні відділи статевих шляхів. Асоціації мікро:
організмів, що найчастіше спостерігалися в разі нижнього
рівня ураження статевих органів, розподілились таким чи:
ном: перший варіант – стафілокок епідермальний з ге:
молізом, гарднерели, гриби роду Candida; другий варіант –
кишкова паличка, гриби роду Candida; третій варіант –
корінебактерії, гриби роду Candida, цитомегаловірус. У разі
верхнього рівня ураження найчастіше спостерігались
асоціації стафілокока епідермального з гемолізом, стафіло:
кока золотистого, вірусу статевого герпесу, уреаплазми; дру:
гий варіант – гарднерели, хламідії, мікоплазми та вірус ста:
тевого герпесу; третій варіант – уреаплазми, хламідії, гриби
роду Candida й цитомегаловірус. У разі комбінації верхнього
й нижнього рівнів ураження статевих органів найбільш часто
спостерігалися такі варіанти мікробних асоціацій: перший –
стафілокок золотистий, кишкова паличка, гриби роду
Candida, ентерокок, уреаплазма.

Було з’ясовано, що частота виявлення бактеріальної
асоціації в жінок із залежністю від снодійних чи седатив:
них речовин становила 25%, що значно менше, ніж в інших
групах. У разі комбінації нижнього і верхнього рівнів ура:
ження статевих органів нами були виявлені такі асоціації
мікроорганізмів, що найчастіше спостерігалися: перший
варіант – гарднерели, гриби роду Candida, стафілокок
епідермальний; другий – хламідії, кишкова паличка, цито:

Òàáëèöÿ 6
Îñîáëèâîñò³ ì³êðîá³îö³íîçó ñòàòåâèõ îðãàí³â ó æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ

Мікроорганізми
Рівень ураження статевих органів

Нижній, n=13 (%) Верхній, n=18 (%) Нижній і верхній, n=21 (%) Усього, n=52 (%)

Стафілокок золотистий 1 5 (28) 5 (24) 10 (19)

Стафілокок епідермальний 1 (7,7) 1 (5,6) 1 2 (3,8)

Стафілокок гемолітичний 1 (7,7) 2 (11,2) 3 (14,4) 6 (11,4)

Стафілокок епідерм. з гемолізом 2 (15,4) 8 (44,8) 10 (48,0) 22 (41,8)

Стафілокок сапрофітний 3 (23,1) 2 (11,2) 4 (19,2) 9 (17,1)

Стрептокок гемолітичний 1 3 (16,8) 2 (9,6) 5 (9,5)

Гарднерели 5 (38,5) 7 (39,2) 5 (24) 17 (32,3)

Ентерокок 1 (7,7) 5 (28) 6 (28,8) 12 (22,8)

Корінебактеріі 6 (46,2) 12 (67,2) 17 (81,6) 35 (66,5)

Кишкова паличка 2 (15,4) 6 (33,6) 8 (38,4) 16 (30,4)

Клебсієла 3 (23,1) 3 (16,8) 6 (28,8) 12 (22,8)

Лактобацили 1 (7,7) 1 1 1 (1,9)

Гриби роду Candida 8 (61,6) 7 (39,2) 10 (48) 25 (47,5)

Хламідіі 2 (15,4) 8 (44,8) 12 (57,6) 22 (41,8)

Уреаплазма 2 (15,4) 8 (44,8) 11 (52,8) 21 (39,9)

Мікоплазма 6 (46,2) 3 (16,8) 2 (9,4) 11 (20,9)

Цитомегаловірус 6 (46,2) 6 (33,6) 9 (43,2) 21 (39,9)

Вірус статевого герпесу 3 (23,1) 8 (44,8) 11 (52,8) 22 (42,8)
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мегаловірус; третій варіант – стафілокок гемолітичний,
коринебактерії, уреаплазми.

Залежно від етіологічного чинника нами була призна:
чена комплексна терапія, спрямована, насамперед, на
ліквідацію патогенного мікроорганізма, яка включала про:
тизапальні засоби, корекцію імунітету та місцеве лікуван:
ня. На вибір антибактеріальної терапії ХЗЗСО впливають
такі фактори: тяжкість захворювання, комплаєнтність
пацієнтки щодо режиму вживання антибіотика, чутливість
збудників до антибіотиків та ін. З огляду на зазначене, ми з
успіхом використали препарат фірми «Тева» Сумамед
(міжнародна та хімічна назви: азитроміцин; 9:дезоксо:9а:
аза:9а:метил:9а:гомо:еритроміцин А дигідрат). 

Азитроміцин є представником групи макролідних ан:
тибіотиків:азалідів, що має широкий спектр антимікроб:
ної дії. Він пригнічує біосинтез білків мікроорганізмів,
зв’язуючись із 508:субодиницею рибосоми. Активний сто:
совно ряду грампозитивних бактерій: Streptococcus
рnеumоnіае, S. рyogenеs, S. аgаlасtiсае, стрептококів груп С,
F, і G, St. аurеus і S. ерidermidis. Не діє на грампозитивні
бактерії, стійкі до дії еритроміцину. Ефективний стосовно
грамнегативних мікроорганізмів: Наеmорhilus іпfluеzae,
Н. раrаpertussis, Neisseria gonorrhoeae, N. meningitidis,
Brucella melitensis, Helicobacter pylori, Gardnerela vaginalis.
Діє на чутливі анаеробні мікроби: Сlostridium sрр., Рер�
tostreptoсоссus sрр. і Реріососсus sрр. Крім того, є ефектив:
ним щодо внутрішньоклітинних та інших мікроорганізмів,
у тому числі: Legionеlа рnеumорphilа, Сalamуdia trachomаtis
і С. рnеиmоnіае, Мусорlаsmа рnеиmоnіае, Ureaplаsmа
urеаlуtісum, Listeria mоnосіtоgenеs, Тrероnеmа раlidum, Воr�
relіа bиrgdorferi. Азитроміцин швидко переходить із сиро:

ватки до тканин і широко розподіляється по всьому ор:
ганізму, досягаючи високих і стійких тканинних концент:
рацій. Препарат вибірково накопичується в місцях
інфекції за допомогою фагоцитів, що транспортують його
до запалених тканин. Має тривалий період піввиведення і
повільно виділяється з тканин, виводиться в основному з
жовчю; виведення нирками незначне. Зазначені власти:
вості азитроміцину визначають короткий і простий режим
дозування.

Пацієнткам з хронічним урогенітальним хламідіозом Су:
мамед призначається за такою схемою: 1 г перорально одно:
кратно 1 раз на тиждень протягом 3 тиж (1, 7, 14:й день);
курсова доза – 3 г.

Згідно з Європейськими рекомендаціями з лікування
ХЗЗСО (2007), у разі легкого та середнього ступеня тяж:
кості захворювання, ступеня мікробного обсіменіння
КОЕ 104:5) лікування проводиться амбулаторно, призна:
чається пероральна антибиотикотерапия. У разі тяжкого
або ускладненого перебігу ХЗЗСО, ступеня мікробного
обсіменіння КОЕ 106–108 і вище, мікст:інфекції антибіо:
тики слід вводити внутрішньовенно до отримання клінічно:
го покращання, а потім протягом ще 24 год з наступним пе:
реходом на пероральний прийом. Час переходу на перораль:
ний прийом визначає лікар залежно від клінічної відповіді. 

Приготування розчину для внутрішньовенних інфузій
здійснюється у 2 етапи:

1:й етап – первинний розчин Сумамеду для інфузій го:
тується шляхом введення 4,8 мл стерильної води для
ін’єкцій у флакон з 500 мг азитроміцину і струшування фла:
кона до повного розчинення порошку. Кожен 1 мл отримано:
го таким чином розчину містить 100 мг азитроміцину. Пер:

Òàáëèöÿ 7
Ê³ëüê³ñí³ ïîêàçíèêè ì³êðîîðãàí³çì³â, âèä³ëåíèõ ç óðîãåí³òàëüíèõ îðãàí³â ó æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó ç õðîí³÷íèìè 

çàïàëüíèìè çàõâîðþâàííÿìè ñòàòåâèõ îðãàí³â ç íàðêîòè÷íîþ çàëåæí³ñòþ ï³ñëÿ ïðîâåäåíîãî ë³êóâàííÿ

Мікроорганізми
Рівень ураження статевих органів

Нижній, n=13 (%) Верхній, n=18 (%) Нижній і верхній, n=21 (%) Усього, n=52 (%)

Стафілокок золотистий 1 1 1 1

Стафілокок епідермальний 5 (38,5) 7 (38,5) 6 (28,8) 12 (22,8)

Стафілокок гемолітичний 1 1 1 1

Стафілокок епідерм. з гемолізом 1 1 1 1

Стафілокок сапрофітний 7 (53,9) 6 (33) 10 (48) 23 (43,7)

Стрептокок гемолітичний 1 1 1 1

Гарднерели 1 1 1 1

Ентерокок 1 1 1 1

Корінобактеріі 2 (15,4) 4 (22,2) 7 (33,6) 13 (24,7)

Кишкова паличка 1 1 1 1

Клебсієла 1 1 1 1

Лактобацили 9 (69,3) 7 (38,5) 7 (33,6) 23 (43,7)

Гриби роду Candida 1 1 1 1

Хламідіі 1 1 (5,5) 1 (4,8) 2 (3,8)

Уреаплазма 1 (7,7) 1 1 (4,8) 2 (3,8)

Мікоплазма 1 1 (5,5) 1 (4,8) 2 (3,8)

Цитомегаловірус 1 (7,7) 3 (16,5) 3 (14,4) 7 (13,3)

Вірус статевого герпесу 1 4 (22,2) 3 (14,4) 7 (13,3)



175ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

Ð Å Ï Ð Î Ä Ó Ê Ò È Â Í Î Å  Ç Ä Î Ð Î Â Ü Å

Большинство эндокринно:обусловленных гинекологичес:
ких заболеваний формируется в раннем возрасте, в про:

цессе развития гипоталамо:гипофизарно:гонадного комплек:
са [6]. До настоящего времени многие составляющие патогене:
за этих расстройств остаются до конца не выясненными. Ран:
нее выявление, диагностика и своевременная коррекция пато:
логических состояний женской половой системы при станов:
лении репродуктивного потенциала являются серьезными за:
дачами современной гинекологии детского и подросткового
возраста, получившей в последние десятилетия в нашей стра:
не значительное развитие и занимающей особое место в реали:
зации этих задач [7]. 

По данным результатов профилактических осмотров,
проводимых детскими гинекологами, частота патологических
изменений женской репродуктивной системы в пубертатный
период неуклонно возрастает. Большинство этих нарушений
имеют эндокринно:зависимый характер и являются наиболее
сложными как в диагностическом, так и в лечебном плане, по:
скольку представляют группу высокого риска по развитию
тяжелых акушерских и перинатальных осложнений, серьез:
ных гинекологических заболеваний в репродуктивном воз:
расте, эндокринно:обусловленного бесплодия [5]. Учитывая
высокую частоту нарушений полового развития (НПР) и на:
рушений менструальной функции (НМФ) у девочек:под:
ростков, основными задачами службы гинекологии детского и
подросткового возраста являются продолжение совершен:
ствования и разработка новых современных методологичес:
ких подходов в диагностике, лечении и реабилитации патоло:
гических состояний половой системы развивающегося жен:
ского организма [1, 3, 8].

Значительный интерес вызывают также вопросы, касаю:
щиеся выявления связи между формированием половой сис:
темы и реализацией репродуктивной функции в будущем, из:
учения звеньев эндокринной системы, гормональных взаимо:
отношений, которые влияют на функционирование фетопла:
центарного комплекса (ФПК) у этих женщин во время бере:
менности и необходимости коррекции его состояния в процес:
се гестации. Особенно это касается раннего выявления ослож:
нений во время беременности для предотвращения тяжелых
акушерских и перинатальных патологических состояний у
данного контингента.

Поиск патогенетических аспектов формирования наруше:
ний ФПК выявляет большое количество факторов, обусловли:
вающих их возникновение, особое место среди которых занима:
ет общий эндокринный статус организма женщины с периода
становления репродуктивной системы – пубертата – до реали:
зации ее функций – беременности и родов. Одним из ведущих
механизмов в этом процессе является взаимодействие функци:
онального состояния щитовидной железы (ЩЖ) и гипоталамо:
гипофизарно:гонадного комплекса [4].

Установлено, что от состояния ЩЖ во время беременнос:
ти в значительной степени зависит состояние физического и
психического здоровья подрастающего поколения, поскольку
даже минимальная тиреоидная недостаточность может ослож:
нять течение гестационного процесса и оказывать неблагопри:

ятное воздействие на рост и развитие плода [9]. Главной при:
чиной патологии ЩЖ во время беременности является недо:
статочность йода вследствие возрастания потребности в нем
[10]. Это объясняется увеличением основного обмена у мате:
ри, пространства распространения йода и увеличением почеч:
ной элиминации. Под влиянием повышения эстрогенного
уровня в сыворотке крови увеличивается количество тирок:
синсвязывающего глобулина, возрастает связывающая спо:
собность для гормонов ЩЖ. Под влиянием механизма регуля:
ции может произойти усиленная секреция тиреотропного гор:
мона с вторичным ростом зоба. Кроме того, ЩЖ плода в кон:
це первого триместра гестации начинает самостоятельный гор:
мональный синтез, а необходимый для этого йод плод потреб:
ляет из организма матери [10].

Дефицит йода имеет важное значение и в формировании
эндокринного статуса организма в процессе созревания и ста:
новления половой системы. В условиях йодного дефицита
процессы полового созревания и физического развития у под:
ростков характеризуются значительным напряжением адап:
тивных систем организма, которое в ряде случаев проявляется
снижением неспецифической защиты и может привести к
формированию функциональных, а позже и хронических па:
тологических состояний. Показано, что у подростков с юве:
нильной струмой I–II степени в 30,3% случаев выявляется на:
рушение полового развития, в том числе у 18,7% – его очевид:
ная задержка, у 5,8% – нарушение менструального цикла по ти:
пу гипоменструального синдрома, у 4,5% – аменорея, у 13% –
ювенильные маточные кровотечения [1].

Известно, что заболевания ЩЖ у женщин встречаются в
10–17 раз чаще, чем у мужчин, нередко формируются в пубер:
тате, прогрессируют в репродуктивном возрасте и при отсут:
ствии лечения приводят к значительным осложнениям. Диа:
гностика начальных стадий и субклинических форм тиреоид:
ной недостаточности сложна, так как они в основном имеют
стертый характер. Дисфункция ЩЖ в условиях йодного де:
фицита приводит к изменениям в иммунной системе и серьез:
ным нарушениям гормонального статуса [2].

Целью работы было совершенствование диагностики и ле:
чения эндокринно:обусловленных НПР и НМФ у девочек:
подростков с учетом анализа реализации репродуктивного по:
тенциала у таких больных в будущем и профилактика наруше:
ний ФПК у беременных, имевших патологический пубертат. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Робота проводилась на клинических базах кафедры аку:
шерства и гинекологии № 2 Харьковского национального ме:
дицинского университета (зав. кафедрой профессор Ю.С. Па:
ращук), которая руководит работой Областного центра аку:
шерства, гинекологии и полового воспитания детей и подрост:
ков при Областной клинической больнице Управления охра:
ны здоровья Харьковского региона и в родильном доме № 1
г. Харькова.

Под наблюдением находились 242 пациентки. Из них 116
больных 11–18 лет с эндокринно:зависимыми НПР и НМФ и
126 беременных 19–35 лет, у которых в анамнезе отмечалась

Ïàòîëîãèÿ ïóáåðòàòà è ðåàëèçàöèÿ
ðåïðîäóêòèâíîãî ïîòåíöèàëà æåíñêîãî
îðãàíèçìà: êëèíèêî-òåðàïåâòè÷åñêèå ïàðàëëåëè
И.А. Тучкина, Л.Ю. Зобина, М.А. Лесовая, М.Ю. Тучкина

Харьковский национальный медицинский университет



176 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

Ð Å Ï Ð Î Ä Ó Ê Ò È Â Í Î Å  Ç Ä Î Ð Î Â Ü Å

патология пубертата. Среди обследованных подростков у 32
диагностирована задержка полового развития (ЗПР); у 30 – ги:
поменструальный синдром (ГС); у – 28 – пубертатное маточное
кровотечение (ПМК); у 26 – дисменорея (ДМ). Все 126 бере:
менных репродуктивного возраста имели в период полового со:
зревания НПР и/или НМФ: у 38 пациенток выявлялся ГС, у 40
женщин – ПМК, у 48 обследованных – ДМ. 

Всем подросткам проводилось комплексное клинико:ла:
бораторное обследование, включавшее изучение раннего анам:
неза, течение беременности и родов у матери, оценку генеало:
гических данных, кариотипа, степени физического и полового
развития, характера менструальной функции; изучался гине:
кологический статус, функциональное состояние яичников
(кольпоцитология, базальная температура). Исследовались
рентгенограммы черепа, оценивался костный возраст (для со:
поставления его с паспортным), по показаниям – компьютер:
ная томография и магнитно:резонансная томография (МРТ).
Проводилось ультразвуковое исследование (УЗИ) органов
малого таза, внутренних органов, щитовидной, молочной же:
лез в масштабе реального времени при помощи конвексного
датчика на аппарате Sonolier:420 «Simmens» по общеприня:
тым методикам, применялась допплерография. 

При обследовании беременных была дана клинико:лабо:
раторная характеристика особенностей течения беременности
и родов в группах, проанализировано состояние ФПК в зави:
симости от характера пубертатогенеза с учетом преморбидно:
го фона и соматической патологии. Оценивался гормональ:
ный профиль организма больных девушек и беременных жен:
щин путем определения в сыворотке крови гонадотропных,
половых гормонов (у подростков), плацентарного лактогена,
хорионического гонадотропина, стероидных гормонов и про:
лактина (у беременных). Комплексная оценка эндокринной
системы дополнялась изучением состояния ЩЖ (Т3, Т4, ТТГ,
антитела к тиреоидной пероксидазе, УЗИ ЩЖ). При оценке
ЩЖ определяли ее расположение, контуры, эхоструктуру,
эхоплотность, наличие или отсутствие узловой патологии,
длину, ширину, толщину, объем правой и левой долей, общий
объем, толщину перешейка. Проводились общепринятые ла:
бораторные методы (клинические анализы крови, мочи, био:
химические исследования), определялось состояние соматиче:
ского здоровья пациенток, все они были консультированы
смежными специалистами (педиатр, терапевт, невропатолог,
окулист, эндокринолог).

Контрольную группу составили 30 девочек:подростков
учащихся общеобразовательных школ г. Харькова и 30 здоро:
вых беременных репродуктивного возраста без патологии пу:
бертата в анамнезе.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

На основании комплексного клинико:лабораторного и до:
полнительных методов исследования с учетом консультаций
смежных специалистов установлено, что большинство пациен:
ток (от 85 до 90% в зависимости от характера гинекологичес:
ких нарушений) имели экстрагенитальную патологию (ЭП).
Патологическое течение беременности и родов у матерей об:
следованных подростков отмечалось в 76% случаев. Чаще все:
го диагностировались невынашивание беременности (НБ),
слабость родовой деятельности, плацентарная дисфункция
(ПД), поздний гестоз. У большинства обследованных девочек:
подростков (71,8%) имелся неблагоприятный преморбидный
фон. Каждая третья пациентка наблюдалась педиатром как
«часто болеющая» (острые респираторные заболевания,
грипп, бронхит). Инфекционный индекс у каждой четвертой
превышал популяционный (4,3 против 3).

Выявлены клинические особенности течения периода
полового созревания, характерные для НПР и НМФ. При

ЗПР отмечалось отставание развития вторичных половых
признаков І–ІІІ степени, нарушения физического развития,
менструальной функции – первичная, вторичная аменорея,
опсоменорея.

Клиническими проявлениями НМФ были: при ПМК –
кровотечение из половых путей, возникшие у 46% пациенток с
менархе. У 25% девочек причиной кровотечения, особенно в
старшей возрастной группе (15–18 лет), был острый или хро:
нический стресс. В младшей возрастной группе (11–14 лет) у
трети больных ПМК возникло на фоне острого респираторно:
го вирусного заболевания или в течение месяца после него. У
больных с ГС наблюдалась первичная аменорея, задержки
менструаций от 1–3 мес до 1 года и более (вторичная амено:
рея). Нарушения возникали либо с менархе, либо через
3–6 мес – 3 года после нее. При ДМ отмечался болевой синд:
ром различной интенсивности с потерей трудоспособности,
возникший, как правило, через 6–12 мес после менархе. У 58%
боль внизу живота сопровождалась вазовегетативными нару:
шениями, у 10% – на фоне предменструального синдрома. 

Данные объективного исследования и дополнительных
методов позволили провести дифференциальную диагностику
и определить или подтвердить характер эндокринно зависи:
мых нарушений пубертата и степень их тяжести. При этом на:
иболее информативными были ультразвуковые, рентгеноло:
гические методы, МРТ, оценка функционального состояния
яичников, ЩЖ. Ультразвуковое сканирование дало возмож:
ность использовать критерии диагностики, позволившие оце:
нить состояние миометрия, величину и строение эндометрия,
размеры и эхографическую структуру яичников. Так, у боль:
ных с ЗПР визуализировались яичники без развивающихся
фолликулов в сочетании с гипоплазией матки І–ІІІ степени,
часто М:эхо в виде полоски. Отмечалось снижение скорости
кровотока в сосудах малого таза при допплерографии. Харак:
терными диагностическими критериями при УЗИ у пациен:
ток с ПМК были: увеличение матки или соответствие ее разме:
ров возрастным параметрам, гиперплазия эндометрия, муль:
тифолликулярное строение яичников и /или наличие персис:
тирующего фолликула в одном из них. Допплерография ука:
зывала на изменение скорости кровотока в основных сосудах в
сторону его ускорения.

У девочек:подростков с ГС при УЗИ выявлялась различ:
ная степень гипоплазии матки (І–ІІ ст.); одно: или двухсто:
роннее увеличение яичников с наличием мелких и крупных
единичных или множественных эхонегативных включений. У
пациенток с ДМ наиболее характерными при УЗИ были: соот:
ветствие матки возрастным параметрам, нередко с измененной
структурой эндометрия и миометрия, с наличием мелких эхо:
негативных включений в них, величина М:эхо, как правило,
соответствовала фазам цикла.

Рентгенологически краниография позволила констатиро:
вать наличие явлений эндокраниоза (чаще у больных с ГС,
ПМК), костный возраст при ЗПР достоверно отставал от пас:
портного. При проведении дифференциальной диагностики
принималось во внимание состояние гипоталамо:гипофизар:
но:гонадной системы, о которой судили по содержанию гона:
дотропных и половых гормонов и их взаимоотношениям. Ус:
тановлено, что клинические особенности патологического те:
чения периода полового созревания у обследованных больных,
усугубляющиеся наличием ЭП, сопровождались гормональ:
ным дисбалансом, характерным для каждого заболевания и
выражающимся снижением эстрогенного уровня при ЗПР и
ГС, хронической ановуляцией, выявленной на основании из:
учения функционального состояния яичников (кольпоцитог:
раммы, базальная температура), нарушением индекса
ЛГ/ФСГ при ПМК, ГС, ЗПР, лютеиновой недостаточностью и
резким изменением эстроген:прогестероновых взаимоотноше:
ний при ПМК.
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Состояние эндокринной системы обследованных подрост:
ков дополнялось оценкой функции ЩЖ. При комплексном
клинико:лабораторном, эхографическом и гормональном об:
следовании установлено, что гиперплазия ЩЗ выявлялась у
24–36% обследованных больных (в зависимости от формы ги:
некологической патологии в пубертате).

Гиперплазия ЩЖ чаще выявлялась у девочек с ГС, ПМК,
ДМ, реже – у больных с ЗПР. При объективном обследовании
диагностировался диффузный нетоксический зоб (ДНЗ) I, ре:
же – II степени без выраженных клинических проявлений.
Гормональные показатели, отражающие функциональное со:
стояние ЩЖ, по результатам средних значений не выходили
за пределы верхней границы возрастных параметров. Уровни
ТТГ, Т3, Т4 в сыворотке крови находились в пределах
(0,3–3,7); (1,4–3,8); (105,41–182) нмоль/л соответственно.
Однако индивидуальный анализ функциональной активности
ЩЗ в зависимости от характера патологии пубертата позволил
установить, что более низкие уровни ТТГ (0,3–1,1 нмоль/л)
чаще определялись у девочек:подростков при ЗПР и НМФ по
типу первичной аменореи. У больных с ожирением и вторич:
ной аменореей чаще выявлялись уровни  Т3 и ТТГ, соответ:
ствующие верхней границе нормы. У пациенток с ПМК, осо:
бенно при опережении темпов полового развития, умеренном
или повышенном содержании Е2 на фоне ДНЗ I–II степени в
ряде случаев наблюдалось статистически значимое повыше:
ние уровней ТТГ, Т3 и незначительное – Т4.

Установленные особенности тиреоидного статуса у дево:
чек:подростков с НПР и НМФ свидетельствуют о напряже:
нии функционирования у них не только гонадотропной, но и
гипофизарно:тиреоидной системы, что может указывать на
степень тяжести гормональных расстройств при данных гине:
кологических нарушениях, подтверждая их эндокринно:зави:
симый характер. При обследовании этих больных невропато:
логом были выявлены не только характерные жалобы (повы:
шенная утомляемость, снижение внимания, памяти, наруше:
ния сна), но и различные проявления вегетативно:сосудистой
дистонии.

Обследование беременных с патологией пубертата в анам:
незе установило, что беременность у них протекала с осложне:
ниями, которые выявлялись достоверно чаще, чем у беремен:
ных с физиологическим течением пубертата (86,4% против
35%; р<0,05). Акушерские осложнения возникали на фоне
отягощенной наследственности по нарушениям репродуктив:
ной системы, отягощенного гинекологического анамнеза, не:
благоприятного преморбидного фона, при наличии ЭП, харак:
теризовались высокой частотой сочетания нескольких патоло:
гических состояний у одной беременной. Из патологии эндо:
кринной системы чаще всего диагностировались изменения
ЩЖ (32%). Отмечалась гиперплазия ЩЖ с увеличением ee
объема по мере прогрессирования процесса гестации. В основ:
ном выявлялись дифузные изменения без наличия узлов. Ди:
агноз устанавливался эндокринологом. Учитывались данные
УЗИ и гормональных показателей – ТТГ, Т3, Т4. Анализиро:
вались данные определения антител к тиреоглобулину и ти:
реоидной пероксидазе. В большинстве случаев гормональные
показатели были, как правило, в границах нормативных; ре:
зультаты клинического исследования и УЗИ не выявили де:
компенсированных форм патологии. 

В последние годы установлено, что изменение внутренней
секреции и обмена веществ при беременности приводит к ком:
плексному воздействию на функцию ЩЖ. Уже в первые неде:
ли беременности вследствие повышенной нагрузки на мочевы:
делительную систему происходит повышенное выделение
йода с мочой, снижение уровня йода в сыворотке крови, что
может приводить к снижению выработки гормонов ЩЖ.
Следствием этого является компенсаторное увеличение ее
объема (до определенной степени в границах допустимого),

что обеспечивает усвоение большего количества йода для под:
держания нормального функционирования ЩЖ [10]. Железо:
дефицитная анемия (ЖДА), чаще I–II степени установлена у
76,2% обследованных, НБ – у 64,5%, ПД – у 77,7%, гестозы – у
48,7% пациенток. 

Анализ полученных результатов показал, что НБ в соче:
тании с ЖДА были наиболее частыми осложнениями геста:
ционного процесса у обследованных женщин. Признаки ПД
подтверждались данными допплеровского картирования.
Выявлена зависимость между частотой НБ и характером
НМФ в период полового развития. У пациенток с ГС в анам:
незе симптомы НБ установлены достоверно чаще, чем у жен:
щин, имевших в пубертате ДМ. У беременных с ПМК в
анамнезе регистрировались ранний гестоз, преэклампсия,
гипоксия плода, ПД. Роды у значительного количества жен:
щин также часто проходили с высокой частотой осложне:
ний: отмечались слабость родовой деятельности, гипотони:
ческие кровотечения; количество операций кесарева сечения
превышало аналогичный показатель в группе беременных
без патологии пубертата.

Осложнения процесса гестации у беременных с патологи:
ей пубертата в анамнезе возникали на фоне выраженных изме:
нений в состоянии ФПК. Выявленные признаки ПД проявля:
лись снижением показателей биофизического профиля плода
более чем у половины женщин, патологическими изменения:
ми маточно:плацентарно:плодовой гемодинамики у 77,4%, что
подтверждено данными допплеровского картирования в виде
значительных и умеренных изменений кровотока в исследуе:
мых сосудах, выраженными нарушениями гормонального го:
меостаза. 

Анализируя полученные данные, следует отметить, что
между группами обследованных подростков и беременных
женщин можно провести клинико:диагностические паралле:
ли, следствием чего является заключение о необходимости
комплексной коррекции как патологии пубертата у подрост:
ков, так и тщательного сбора анамнеза с последующим посто:
янным наблюдением за беременными, которые с периода по:
лового созревания имели нарушения эндокринного статуса ор:
ганизма. Исходя из изложенного, обследованным подросткам
и беременным проводилась комплексная терапия с учетом ти:
реоидного статуса. При этом соблюдался принцип этапности.

Принимая во внимание эндокринно:зависимый характер
НПР и НМФ у большинства пациенток, следует учитывать,
что лечение этих патологических состояний не может дать не:
медленный полный положительный эффект. Исходя из этого,
нами была предложена комплексная поэтапная система реаби:
литации девочек:подростков с гинекологической патологией
при наличии сопутствующих соматических заболеваний [8].

В разработанную систему реабилитационных меропри:
ятий входило санаторно:курортное лечение, а также использо:
вание этапной реабилитации во внекурортных условиях.
Принципом данной реабилитационной системы является по:
следовательное и продолжительное влияние лечебных факто:
ров на разные звенья патогенеза гинекологической патологии.
При этом оптимальным нам представляется 3:этапный вари:
ант системы реабилитации. Каждый этап имеет свои задачи и
обеспечивает преемственность и непрерывность лечения. Ком:
плекс первого этапа лечения в условиях стационара направлен
на проведение базисного лечения в сочетании с физиотерапи:
ей, санацию ЭП. Второй этап проводится в амбулаторных ус:
ловиях и направлен на продолжение медикаментозного лече:
ния с целью усиления или закрепления полученного клиниче:
ского эффекта, восстановления нарушенной функции, норма:
лизации функциональных тестов и лабораторных показате:
лей. Третий этап (через 2–4 мес после второго этапа) – сана:
торно:курортная терапия либо комплексное лечение в услови:
ях стационара с применением оптимального варианта физио:
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терапии (дифференцированно для каждой патологии) предус:
матривает стабилизацию положительного результата, полу:
ченного на предыдущих этапах, и способствует удлинению пе:
риодов ремиссии при различных формах патологии.

Разработанная система этапной реабилитации предус:
матривает использование 4 вариантов схем с последова:
тельным включением (для каждой патологии) лекарствен:
ного и лекарственно:физиотерапевтического комплексов.
При этом учтено, что этапное лечение может быть малоэф:
фективно или неэффективно. В таких случаях в схемы
включается различная гормональная терапия. Она назнача:
ется в зависимости от характера патологии, с учетом гормо:
нального фона организма.

В комплекс базисного лечения во всех четырех схемах
включали: лечение сопутствующей ЭП, общестимулирующее,
общеукрепляющее лечение (биостимуляторы, метилурацил),
физиотерапия (ЛФК, массаж, кислородный коктейль, пеллои:
дотерапия, гипербарическая оксигенация, водные процедуры,
иглорефлексотерапия, виброакустическая терапия, магнитоте:
рапия, лекарственный электрофорез, микроволновая резонан:
сная терапия). Применялись седативные средства, негормо:
нальная, регулирующая менструальную функцию терапия (ве:
рошпирон, препараты плаценты, утеротонические средства,
фитопрепараты – дисменорм и др.). Препараты, стимулирую:
щие обменные процессы, функцию печени: метионин, липо:
евая кислота, липамид, спленин, эссенциале, хофитол, липо:
стабил, аллохол и др. В комплексы включалась витаминотера:
пия: витамины группы В, С, Е, А, аскорутин, препарат, содер:
жащий фолиевую кислоту (Фолио®), с учетом того, что фоли:
евая кислота играет важную роль в нормальном процессе по:
лового созревания, развитии беременности и младенца.

Принимая во внимание тот факт, что состояние здоровья
девочек:подростков, имеющих НМФ и НПР, и морфофунк:
циональное состояние ЩЖ, как показали наши исследова:
ния, тесно связаны между собой, эти пациентки относятся к
группе риска развития йододефицитной патологии. То же, по
нашему мнению, следует заключить и в отношении беремен:
ных, имевших патологию пубертата в анамнезе. Указанное
обусловливает необходимость проведения данному контин:
генту индивидуальной профилактики препаратами йода, по:
скольку наиболее неблагоприятные последствия йодного де:
фицита возникают на ранних этапах формирования организ:
ма (с внутриутробного периода) и заканчиваются в период
полового созревания. 

При назначении комплекса лечения мы учитывали, что
диетическая профилактика гипофункции ЩЖ во время пе:
риода полового созревания может не восполнять потребнос:
ти в йоде, поэтому необходима медикаментозная профилак:
тика, которая позволяла бы полностью компенсировать вы:
сокие потребности в йоде развивающегося организма. Опре:
делено, что безопасной для взрослого человека является доза
йода до 500 мкг/сут. Препаратом, зарегистрированным в Ук:
раине, способным удовлетворить суточную потребность раз:
вивающегося организма в йоде является Фолио®. Кроме йода
в форме йодида калия препарат содержит 400 мкг фолиевой
кислоты. 

Препарат Фолио® назначали девочкам:подросткам с
НМФ и НПР по 1 таблетке ежедневно на протяжении 3 мес.
Перед лечением и в динамике осуществляли эхосонографи:
ческий и гормональный контроль. Беременным, имевшим в
анамнезе нарушения полового развития и менструальной
функции, препарат Фолио® назначали в I триместре беремен:
ности. 

При оценке результатов использования комплексного ле:
чения с включением препарата Фолио® не наблюдалось побоч:
ных реакций и осложнений. У беременных с патологией пу:
бертата в анамнезе, принимавших в I триместре препарат

Фолио®, частота угрозы прерывания регистрировалась досто:
верно реже (30% против 64,5%). 

У пациенток подросткового возраста отмечена наивысшая
эффективность при ЗПР, аменорее, опсоменорее. Восстанов:
ление менструальной функции происходило на фоне комплек:
сной терапии достоверно быстрее, чем при изолированном ис:
пользовании фолиевой кислоты. У больных улучшалась па:
мять, повышалась способность к продуктивному контакту
(при наличии психоэмоциональных нарушений), отмечена по:
ложительная динамика неврологического статуса, состояния
вегетативной нервной системы и психоэмоциональной сферы,
повышалось качество жизни.

В разработанную схему лечения при неэффективности не:
гормональной терапии входило использование гормональных
медикаментозных средств. Результаты исследования по при:
менению комплексного поэтапного многокомпонентного лече:
ния гинекологических больных подросткового возраста с при:
менением разработанных схем, учитывающих эффективность
терапии на каждом этапе, показали, что восстановление нару:
шенных функций половой системы в период полового созре:
вания у девочек:подростков с ЭП с учетом коррекции тирео:
идного статуса составило 72–84%. Лечение с включением гор:
мональных препаратов повысило клиническую эффектив:
ность от 89 до 98% (при ПМК).

ВЫВОДЫ

1. Эндокриннозависимые нарушения полового развития и
менструальной функции у девочек:подростков, страдающих
соматическими заболеваниями, требуют этапной комплексной
реабилитации в зависимости от характера гинекологической
патологии и клинической эффективности базовой терапии.

2. Схемы комплексных мероприятий при их дифференци:
рованном применении дают высокий клинический эффект от:
носительно восстановления менструальной функции и норма:
лизации нарушений полового развития.

3. Применение в комплексной реабилитации гинекологи:
ческих больных подросткового возраста с экстрагенитальной
патологией препарата Фолио® повышает клиническую эффек:
тивность комплексной терапии, не сопровождаясь побочными
реакциями и осложнениями. 

4. Использование препарата Фолио® в ранних сроках гес:
тации у женщин, имевших патологию пубертата в анамнезе,
способствует снижению частоты невынашивания.
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На тлі зростання захворюваності на рак шийки матки у мо-
лодих жінок вивчення етіології, патогенезу та патології
цервікального каналу стає особливо актуальним. 
Одним із методів профілактики захворювання на рак ший-
ки матки є кольпоскопія, цитологічний скринінг у
поєднанні з визначенням вірусу папіломи людини. Наведе-
на інформація про можливість використання Ізопринозину
в комплексному лікуванні захворювань шийки матки, зу-
мовлених вірусом папіломи людини.
Ключові слова: цервікальна неоплазія, фактори ризику, вірус
папіломи людини, цитологічний скринінг, Ізопринозин, лікування.

Передракові стани жіночих статевих органів є одним із
параметрів, що характеризують стан репродуктивного

здоров’я в жінок фертильного віку. Порушення репродук:
тивного здоров’я – передракові захворювання та онкопато:
логія в останній час набувають поширення. Так, в Європі з
1995 р. реєструється понад 60 000 нових випадків раку ший:
ки матки [1]. Із чинників, що призводять до цих станів, важ:
лива роль належить інфекціям. Упродовж останніх років в
Україні спостерігається несприятлива епідеміологічна ситу:
ація щодо інфекцій, які передаються статевим шляхом
(ІПСШ) [2]. Особливе місце в структурі захворюваності на
ІПСТ посідає генітальна папіломавірусна інфекція (ГПВІ),
пік якої припадає на репродуктивний період життя жінки.
Так, у США частота інфікування жінок папіломавірусом лю:
дини (ПВЛ) коливається від 10–15 до 30–40%. Сьогодні
відзначається прогресування уражень шийки матки, пов’яза:
них з вірусом папіломи людини (ВПЛ). Так, якщо у 1981 р.
у Великобританії зареєстровано близько 33 000 нових ви:
падків хвороби, то в 1984 – 45 500. За останнє десятиріччя
кількість інфікованих збільшилась майже в 10 разів, і, за да:
ними ВОЗ, ВПЛ уражено 2–4% населення [3, 4].

У той же час багатовекторні епідеміологічні дослідження
довели, що на рак шийки матки хворіють переважно сексу:
ально активні жінки, ті, що в ранньому віці почали статеве
життя та мали велику кількість статевих партнерів [5, 6].

Зроблено висновок, що невідомий канцероген є агентом,
що передається під час статевого контакту. Дослідження по:
казали, що таким агентом може бути вірус простого герпесу
2:го типу (ВПГ:2). Наукові дані останніх років свідчать, що
ВПГ:2 – не єдиний вірус, що може викликати неопластичну
трансформацію епітелію шийки матки; ВПЛ також грає важ:
ливу роль в етіології раку шийки матки.

ВПЛ представляє собою онкогенний вірус діаметром
близько 45–55 мкм. Віруси папіломи людини об’єднані в сімей:
ство Papova. Термін „Papova viridal” складається з перших
складів назв вірусів: Ра – вірус папіломи (papiloma), po (polye:
ma) – вірус поліоми, va – вакуолізуючий мавп’ячий вірус. 

Дослідженнями доведено, що генетичний матеріал
вірусів здатний руйнувати генетичний код клітини,
внаслідок чого втрачається контроль за безладним розмно:
женням клітин:носіїв.

Вірус у своєму розвитку проходить 2 стадії: епісомальну
(вірус знаходиться поза хромосомами; у цьому випадку лю:
дина є носієм та може інфікувати інших) та інтегровану, ко:
ли вірус встроюється в клітковий геном, і внаслідок цього

розвиваються доброякісні чи злоякісні процеси. Ці стадії
продовжуються роками залежно від стану імунної системи.
Інфікування ПВЛ призводить до розвитку шкірних та підо:
швових бородавок, а також до ураження геніталій, у тому
числі у вигляді гострокінцевих кондилом, плоских конди:
лом, гігантських кондилом Buschke–Lowenstein, бовеноїдно:
го папульозу та хвороби Bowen.

Пухлиноподібні доброякісні процеси вірусної природи
гістологічно характеризуються вираженою проліферацією
клітин епітелію, що часто призводить до розвитку складок,
папілярних структур та екзофітних утворень (бородавок).
Характерними рисами є акантоз, гіпер: та паракератоз. Ядра
клітин у місці ураження можуть нести вірусні включення,
що можна побачити під час електронної мікроскопії [5].

Уперше гістологічні методи виявлення вірусного інфіку:
вання були застосовані в 1975 р. З тих пір виявлено понад 30
різноманітних типів ВПЛ, що різняться лише організацією
геному. Кожен тип вірусу є асоційованим з конкретною па:
тологією людини. У 1984 р. на конференції в Чикаго було на:
звано 32 типи ВПЛ, причому більшість з них має малігнізу:
ючі властивості [6]. 

Генітальний тропізм характерний для 4 типів ВПЛ: 6, 11,
16 і 18:го.

ВПЛ типів 6 та 11 є «відповідальним» за кондиломи ано:
генітальної ділянки, але їх малігнізуючий потенціал низький.
Для типів ВПЛ 16 та 18 характерний тісний зв’язок з розвит:
ком раку геніталій. Останні дослідження вказують на зв’язок
раку шийки матки з новими типами ВПЛ – 31 та 33 [7].

ГПВІ є поширеним захворюванням, що передається ста:
тевим шляхом. Ураження ВПЛ було поширеною хворобою
ще з античних часів, особливо в романо:еліністичну еру, ко:
ли вони вперше були описані як «кондиломи», або «фіги».
Пізніше кондиломи асоціювали з венеричними захворюван:
нями, спочатку із сифілісом, потім з гонореєю, вважаючи, що
передача збудника відбувається в більшості випадків чо:
ловіками під час гомосексуальних контактів.

У 1954 р. остаточно вивчений шлях передачі кондилом,
коли були досліджені американські солдати, що повернули:
ся з корейської війни, в яких були виявлені кондиломи після
контактів з кореянками.

Вірусні частинки в кондиломах статевих органів удалося
виявити в 1968 р., і вірусна природа захворювання була до:
ведена остаточно [8].

Екзофітні прояви папіломавірусної інфекції (ПВІ)
маніфестують як кондиломи пенісу та статевих губ. 

При цьому лише в 9 з 200 жінок з геніальними бородавками
зміни шийки матки можна було побачити неозброєним оком.

У 1976 р. уперше описані зміни шийки матки, невидимі
неозброєним оком, що можуть бути виявлені кольпо:
скопічно, цитологічно та гістологічно. Ці зміни були названі
некондиломатозною бородавчастою інфекцією, або плоски:
ми бородавками (кондиломами). Указані зміни часто вияв:
лялись у вогнищах CIN.

Онкогенність папіломавірусів у тварин та людини часто
реалізується в разі сумісної дії з різними фізичними чи
хімічними факторами, що грають роль канцерогенів. Так,
папіломавірус волів викликає рак кишечнику в тому разі, як:

Äåÿê³ êë³í³êî-ìîðôîëîã³÷í³ àñïåêòè
ïàï³ëîìàâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿
В.В. Подольський, Т.М. Шульженко

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ
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що в харчовий раціон тварин включити листя папороті, що
містить канцерогенний алкалоїд кверцин. Папілома Shope,
що трансформується в рак шкіри у кролів, виникає після об:
робки ділянки шкіри поліциклічними вуглеводнями. У лю:
дей варікозна епідермодисплазія (прогресуюча в рак у 30%
випадків) розвертається на ділянках шкіри, що підвержені
довгій інсоляції [7].

Канцерогенний вплив на тканини шийки матки сумісно
з ВПЛ, за думкою багатьох авторів, мають такі чинники, як
куріння, ВПГ:2, оральні контрацептиви, дефіцит вітаміну А
тощо [8, 9].

Найважливіші докази взаємозв’язку ВПЛ та раку шийки
матки (РШМ) можуть бути розподілені на групи: 1) цито:
логічні, 2) гістологічні, 3) імунохімічні, 4) ультраструктурні,
5) молекулярно:вірусологічні, 6) серологічні.

ПВІ призводить до специфічних змін клітин, які вперше
були виявлені в 1949 р. У 1956 р. уперше введений термін
«койлоцитологічна атипія» та установлений зв’язок цих змін
з передраком. У 1976 р. описані зміни клітин матки та піхви
при ВПЛ:інфекції, що включали збільшення прозорості пе:
риферії цитоплазми, дегенеративні зміни ядер, енуклеацію,
дискератоз або псевдодискератоз клітин.

У 1977 р. описано тип бородавчастих змін шийки матки,
що можуть бути виявлені під час кольпоскопії, та були на:
звані «плоскими», або «інвертованими» Під час цито:
логічного дослідження матеріалу, отриманого з вогнищ та:
ких змін, виявлені ознаки ПВІ. Частота цієї патології в попу:
ляції становила 1%.

Потім дослідники, використовуючи аналогічні критерії
ПВІ, показали тісний зв’язок її з неоплазією шийки матки [10].

У 1982 р. описаний різновид папіломи шийки матки,
асоційований з виникненням клітинної атипії, – «атипічна
кондилома». Її морфологічними особливостями є дискера:
тоз клітин, клітинний та ядерний гігантизм, багатоядерність,
гіперхромія ядер. Диференціювання цієї патології з плос:
коклітинним зроговілим раком у ряді випадків було важким.

У звичайних цервікальних мазках частота виявлення
ВПЛ становить до 1,3%, причому 31% жінок з виявленою
ПВІ віком від 21 до 25 років. У 68% спостережень кондило:
ми реєстрували спонтанно або під час лікування іншої пато:
логії. Прогресування «атипової кондиломи» в CIN спостеріга:
лось у 10% випадків, звичайної кондиломи (без атипії) – у 5%.
Розвиток CIN у першому випадку відбувалося за 21 міс, у
другому – за 60 міс.

За гістологічною структурою плоскі кондиломи схожі на
звичайні екзофітні бородавки і характеризуються акантозом,
гіпер: та паракератозом. Важливою рисою є наявність по:
верхневих епітеліальних клітин з кавітацією цитоплазми. Це
явище називається «койлоцитоз» та вважається патогно:
монічним симптомом ПВІ шийки матки.

Виявлено 6 рис ВПЛ:інфекції: койлоцитоз, складчастість
ядра, бі: та мультинуклеація, дискератоз та наявність гострих
виступів (стикул) епітелію. Ці риси пов’язані з дисплазією
різного рівня вираженості. Так, за легкої дисплазії вони вияв:
ляються в 95% випадків, у разі дисплазії середнього ступеня –
у 77%, за важкої дисплазії – у 64%, у разі внутрішньо:
епітеліального раку – у 44% випадків [11].

Аналогічні дані отримані іншими дослідниками, що зай:
мались розробкою кольпоскопічної номенклатури, врахову:
ючи дані про роль ВПЛ у розвитку РШМ. Ці дослідники
вважають, що виникаюча в разі ПВІ дезорганізація клітин:
ного фенотипу та тканевої архітектоніки, наростання вмісту
ДНК та анеуплоїдності призводять до койлоцитозу, диске:
ратозу й папіломатозу. У свою чергу, ці морфологічні зміни
викликають формування характерної кольпоскопічної кар:
тини: блідість слизової оболонки шийки матки після оброб:
ки розчином оцтової кислоти у вигляді вогнищ на фоні ро:

жевої оточуючої тканини з характерною нерівною межею.
Характер цієї межі автори вважають можливим використо:
вувати як критерій тяжкості атипії.

Деякими дослідниками кондиломи були розподілені на
групи, що різняться за кольпоскопічною картиною: яскраві,
лейкоплакоподібні бурі плями та змішаний кондиломатоз.

Установлено, що в разі виникнення морфологічних рис
малігнізації, зміни, характерні для ПВІ, зменшуються (на:
приклад, койлоцитоз, продукція капсидного антигену), у той
час як патологія ДНК (анеуплоїдія та кількість патологічних
мітозів) зростає. Ці клінічні дані корелюють з результатами
експериментальних досліджень. Доказано, що капсидний ан:
тиген ВПЛ виявляється в більш доброякісних (менш транс:
формованих) клітинах, аналогічно СIN 1:го ступеня, а в разі
злоякісної трансформації не може бути виявлений. 

Деякі дослідники вважають, що доброякісна ПВІ та всі
ступені CIN належать до єдиної біологічної сукупності і
представляють собою різні ступені неопластичного процесу
в шийці матки.

З огляду на вищезазначене рекомендується завжди роби:
ти заключення про наявність дисплазії або внутрішньо:
епітеліального раку, вказуючи супутні ознаки ПВІ.

Під час імунохімічних досліджень виявлено, що ВПЛ (на
відміну від, наприклад, вірусу герпесу) не росте на клітин:
них структурах, а папіломи містять малу кількість вірусних
частинок. У результаті цього ні характеристика вірусного
білка, ні вироблення антитіл до ВПЛ не були досягнуті.

Відкриття загальних груп специфічних антигенів папілом
вірусів людини та тварин зробило можливим ідентифікувати
вібріони ВПЛ у різних тканинах з використанням імуноперок:
сидазної технології. Частота виявлення антигену ВПЛ така:
50–60% у разі доброякісної папіломавірусної інфекції шийки
матки, 20–40% – у разі дисплазії. Антиген не виявляється за
наявності внутрішньоепітеліального та інвазивного раку.

Установлено, що частота виявлення папіломавірусного
антигену зменшується пропорційно збільшенню тяжкості
змін: у разі дисплазії 1:го ступеня – у 43% випадків, 2:го сте:
пеня – у 15%, 3:го степеня – у 17%, у разі внутрішньо:
епітеліального раку – у 10%, у разі інвазивного раку – у 0%.
За тяжкої дисплазії та carcinoma in situ антиген виявлявся не
в локусах ураження, а на більш доброякісних ділянках.

Більшість гістологічних ознак ПВІ виявляється в менш
зрілих клітинах, які є негативними щодо ВПЛ:антигену. На:
приклад, більшість ВПЛ:антигенпозитивних клітин ло:
калізована на поверхні епітеліального пласту. З наростанням
ступеня CIN патологія ДНК (її кількісний вміст, анеуп:
лоїдія) зростає (за даними мікроспектрофотометрії), а часто:
та виявлення ВПЛ:антигену знижується.

Наведені факти підтверджують концепцію послідовного
розвитку CIN з вогнищ папіломавірусної проліферації та
атипії. Деякі дослідники вважають, що для підвищення до:
стовірності імунопероксидазний тест треба комбінувати з
методом електронної мікроскопії.

Візуалізація віріонів ВПЛ методом електронної мікро:
скопії є інформативним методом, чутливість якого становить
25–58%; його недоліком є трудоємкість та довготривалість;
це пояснюється невеликою кількістю клітин у вогнищі ура:
ження, що містить надто малу кількість вірусних частинок.

У разі ДНК:гібридизації показано, що майже 90% зразків
тканин раку шийки матки містять ДНК ВПЛ у жінок різних
регіонів світу: Германії, Бразилії, Кенії, Англії, Японії.
Частіше це ВПЛ:16 (50–60%), рідше – ВПЛ:18 (15–20%),
значно рідше – ВПЛ:11, 31, 33, 35. Цікаво, що область вияв:
лення ДНК ВПЛ обмежена конкретною зоною шийки, де є
гістологічно підтверджена ПВІ. Іноді вдається виявити ДНК
ВПЛ не тільки в первинній пухлині шийки, але і в метаста:
тичних парааортальних лімфатичних вузлах.
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Установлена група хворих після хірургічного лікування
інтраепітеліальної неоплазії вульви, в яких у гістологічно
незміненому епітелії виявлена ДНК ВПЛ. Удалося показати,
що ДНК з тканин пухлини шийки матки, що містить генетич:
ну інформацію ВПЛ, володіє якістю трансформувати клітинні
лінії, що є важливим доказом ролі вірусу в етіології РШМ.

Серологічні дослідження стали можливі з моменту
відкриття специфічного антигену вірусів папіломи. Перші
дослідження показали кореляцію між рівнем антитіл до цьо:
го антигену та частотою РШМ.

Хворі на кондиломи аногенітальної зони, CIN та РШМ
були позитивні за антигенами, що належать до класу IgG в
95, 60 та 93% випадків. Аналогічні результати отримані для
анти:ВПЛ:антитіл, що належать до класу IgM. Доказано, що
антитіла є короткоживучими, оскільки раніше перенесена
ПВІ не призвела до тривалої їх циркуляції в крові.

Попередні дослідження з використанням методу ELISA,
можливих пухлинних маркерів, свідчать про падіння рівня
анти:ВПЛ:групоспецифічних антитіл (IgG та IgM) у разі
успішного лікування РШМ. У разі рецидивів виявлено різке
підвищення рівня антитіл. Ці дослідження відкривають пер:
спективу використання показника антитіл до ВПЛ в якості
пухлинного маркера [11].

Перспективні дослідження щодо ПВІ та ризику розвитку
раку шийки матки, за даними багатьох авторів, указують, що
прогресування ВПЛ:уражених з атипією виникає в 4–10%
випадків, а спонтанна регресія – в 25–58%. Малігнізація ви:
никає протягом 2 років. 

Як і за інших вірусних інфекцій, основні механізми захи:
сту організму від інфікуючих агентів є: цитотоксичні Т:
лімфоцити, які руйнують заражені клітини:мішені; мож:
ливість багатошарового плоского епітелію злущуватися і
постійно обновлятися; вироблення інтерферону, який обме:
жує процес у межах ураженої клітини.

На основі морфологічних або кольпоцитологічних даних
сьогодні поки що неможливо судити про ризик малігнізації
ВПЛ:уражень шийки матки. Виявлено, що різні типи ВПЛ
призводять до малігнізації з різною частотою: ВПЛ:16 та
ВПЛ:18 належать до групи високого ризику розвитку раку, а
ВПЛ:6, 10 та 11 – до групи низького ризику. Типування
вірусу може допомогти в складанні індивідуального прогно:
зу пацієнток. 

Цей історичний та літературний огляд дозволяє з впев:
неністю стверджувати, що проблема передракових та онко:
захворювань як параметра порушень репродуктивного здо:
ров’я в жінок фертильного віку стоїть дуже гостро. На сьо:
годні існує багато шляхів вирішення проблеми лікування
ПВІ в жінок фертильного віку. Ми б хотіли звернути увагу
лікарів на препарат Ізопринозин.

З огляду на те, що часта зміна статевих партнерів, неза:
хищений секс збільшують ризик розвитку ПВІ, що сприяє
зростанню числа запальних захворювань статевих органів, а
також формуванню СІN шийки матки, особливу увагу слід
приділяти молодим жінкам. У сучасних умовах середній вік
початку статевого життя становить 15,9 року. Доказано, що
чим раніше статевий дебют, тим вище ризик зараження
ВПЛ. На сьогодні, за даними більшості дослідників, 55% мо:
лодих жінок із ВПЛ мають 3 та більше статевих партнерів.
Саме тому через 3 роки після початку статевого життя понад
70% молоді інфіковано ВПЛ.

Перехід СІN І і ІІ у СІN ІІІ відбувається відповідно в 10
та 30% випадків, а СІN ІІІ – в інвазивний рак у 12% випадків.
Зі збільшенням часу персистування ВПЛ онкологічний ри:
зик різко збільшується.

Особливу увагу слід звертати на обстеження молодих
пацієнток і пацієнток з імунодефіцитом (за даними ВООЗ,
2004 р.).

Для лікування проявів ВПЛ у жінок фертильного віку
Ізопринозин може використовуватися як монотерапія, так і
в комбінованому лікуванні.

Нагадаємо, що Ізопринозин – противірусний засіб з
імуномоделюючими властивостями. Препарат нормалізує
(до індивідуальної норми) дефіцит або дисфункцію клітин:
ного імунітету, індукуючи дозрівання і диференціювання
Т:лімфоцитів і Т:хелперів 1, потенціюючи індукцію лімфо:
проліферативної відповіді в мітогенних або антигенактив:
них клітинах. Ізопринозин моделює цитотоксичніть Т:
лімфоцитів і натуральних кілерів, функцію Т8:супресорів і
Т4:хелперів, а також збільшує кількість Ig та поверхневих
маркерів компліменту; підсилює синтез інтерлейкіну:1
(IL) та IL:2, регулює експресію IL:2. Препарат суттєво
збільшує секрецію ендогенного гамма:інтерферону та
зменшує вироблення IL:4. Ізопринозин підсилює дію ней:
трофільних гранулоцитів, хемотаксис та фагоцитоз моно:
цитів і макрофагів; пригнічує синтез вірусу шляхом вбудо:
вування інозин:оротової кислоти в полірибосоми ураженої
вірусом клітини та пригнічення аденілової кислоти до
вірусної і:РНК.

Після прийому препарату внутрішньо у дозі 0,5 г макси:
мальна концентрація інозину пранобексу в плазмі крові до:
сягається через 1 год і становить 600 мкг/мл. В організмі іно:
зин пранобекс метаболізується в печінці з утворенням сечо:
вої кислоти. Період напіввиведення 4:(ацетиламіно)бензоа:
ту становить 50 хв, 1:(диметиламіно):2:пропанолу – 3,5 год.
Виводиться нирками у вигляді метаболітів.

Тактика ведення дівчат та жінок молодого віку з пато:
логією шийки матки, асоційованої з ВПЛ, може бути різною.

Для жінок фертильного віку за наявності ектопії
циліндричного епітелію, ектропіону шийки матки із нор:
мальною зоною трансформації та в разі, коли цитологічний
результат без атипії, за наявності ВПЛ призначається моно:
терапія Ізопринозином у дозі 2 таблетки 3–4 рази на добу.
Термін прийому 10–14 днів. При цьому можливі повторні
курси. Обов’язково слід проводити лікування під наглядом
лікаря.

У випадках, коли виявляється атипова кольпоскопічна
картина, є наявність ВПЛ, персистуюче запалення шийки
матки, призначається комбіноване лікування (Ізоприно:
зин+деструкція). При цьому: перший курс Ізопринозину
призначається за 2 тиж до деструкції (радіохвильова те:
рапія) – по 2 таблетки 3 рази на день 5 днів на тиждень,
послідовно 1–2 тиж, а другий курс – з дня проведення де:
струкції. Також у цьому випадку рекомендується ретель:
ний нагляд лікаря.

Отже, представлені дані не тільки орієнтують увагу ліка:
ря до цієї патології, але й дають змогу із значного арсеналу
лікувальних заходів ефективно використати і запропонова:
ний нами.

Некоторые клинико�морфологические аспекты

папилломавирусной инфекции

В.В. Подольский, Т.М. Шульженко

На фоне возрастания заболеваемости раком шейки матки у моло:
дых женщин изучение этиологии, патогенеза и патологии церви:
кального канала приобретают особую актуальность.
Одним из методов профилактики заболевания раком шейки мат:
ки является кольпоскопия, цитологический скрининг в комбина:
ции с определением вируса папилломы человека. Приведена ин:
формация о возможности использования Изопринозина в ком:
плексном лечении заболеваний шейки матки, вызванных вирусом
папилломы человека.
Ключевые слова: цервикальная неоплазия, факторы риска, ви�
рус папилломы человека, цитологический скрининг, Изопринозин,
лечение.
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Some clinical and morphological aspects of human

papilloma virus infection

Podolskyi V.V., Shulzhenko T.M. 

On the background of increased genital malignant lesions in young
women studying aetiology, pathologrnesis and pathology of cervix are
very actuality.
Serining cytology test of cervix and detection of human papillo:
mavirus tyre are one of methods of prophylactic neoplasia cervix.
Information is resulted about possibility of the use of Isoprinosin in
complex treatment of diseases of neck of uterus, caused human papil:
lomavirus infection.
Key word: cervicalis neoplasia, factors risk, human papillomavirus
infection, cytological test, Isoprinosin, treatment.
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З метою вивчення стану гуморального і клітинного імунітету
обстежено 238 жінок репродуктивного віку, з них 138 – з
асоційованою кандидозно-герпетичною геніальною
інфекцією. За результатами проведеного імунологічного об-
стеження в жінок з кандидозно-герпетичною мікст-
інфекцією (КГМІ) визначено зниження продукції ендоген-
ного інтерферону, кількості лімфоцитів ( CD3+ і CD4+), пору-
шення показників імунорегулюючого індексу і цитотоксич-
ного потенціалу лімфоцитів крові. Показники рівня лізоци-
му й імуноглобулінів у крові і цервікальному вмісті свідчать
про виражені зміни гуморальної ланки імунітету в разі
КГМІ. На підставі отриманих даних установлено високу
ефективність використання Ітракону й тилорону в лікуванні
хронічного кандидозно-герпетичного вульвовагініту.
Ключові слова: кандидозно�герпетичний вульвовагініт, гу�
моральний імунітет, клітинний імунітет.

Із хронічних захворювань статевих органів поширення набу:
вають змішані інфекції, коли імунна недостатність, спричи:

нена одним збудником, сприяє підвищенню чутливості ор:
ганізму до ураження іншою, навіть умовно:патогенною мікро:
флорою [1, 2]. Характер перебігу хронічної генітальної канди:
дозно:герпетичної інфекції, резистентність до традиційного
лікування, імунозалежність зумовлюють значне (до 60%) зни:
ження рівня репродуктивного здоров’я [1–3].

Згідно з офіційними даними, в Україні фіксується 15 ви:
падків генітального герпесу на 100 тис. населення, проте ре:
альна статистика набагато вища. В інших європейських
країнах у 10–40% вагітних виявляється серопозитивність до
вірусу герпесу 2:го типу (так, у Росії цей показник сягає
31%) [1, 4]. Герпесвірусні захворювання є маркерами не
тільки імунозалежних станів, але зумовлюють такі усклад:
нення, як переривання вагітності, вторинна безплідність, не:
виношування вагітності й передчасні пологи, інфікування і
затримка внутрішньоутробного розвитку плода, плацентар:
на недостатність [2, 4].

Звертає на себе увагу, що у світі щорічно реєструється
понад 2 млн випадків захворюваності вульвовагінальним
кандидозом. Не загрожуючи життю і не призводячи до тяж:
ких для здоров’я наслідків або втрати працездатності, вуль:
вовагінальний кандидоз суттєво порушує якість життя
жінки, ускладнює перебіг вагітності, пологів та післяполого:
вого періоду [3, 5].

Сучасна медикаментозна терапія асоційованої кандидоз:
но:герпетичної вагінальної інфекції ґрунтується на вибірко:
вому пригніченні окремих ланок репродукції вірусів без
істотного порушення життєдіяльності клітин макроор:
ганізму в поєднанні з антимікотичними засобами.

Використання ациклічних нуклеозидів у комплексному
лікуванні даної патології з метою пригнічення реплікації
вірусу в багатьох випадках не дозволяє досягти стану трива:
лої клінічної ремісії. На нашу думку, це пов’язано з тим, що
пригнічення реплікації, особливо в разі тривалого прийому
ациклічних нуклеозидів, призводить до зниження про:
тивірусного імунітету і вмісту інтерферонів, рівня імуногло:

буліну G та інших складових імунітету. Припинення прийо:
му препаратів призводить до швидкої реплікації віріонів і за
рахунок слабкого напруження антивірусного імунітету – до
загострення герпетичної інфекції. Це зумовлює необхідність
тривалого прийому ациклічних нуклеозидів, терапія якими
має ряд побічних ефектів, досить дорога і, найголовніше, що
після її скасування виникає новий рецидив і необхідність по:
вторного курсу фармакотерапії. Рецидивний перебіг герпе:
тичної і кандидозної інфекції диктує необхідність пошуку
нових патогенетичних підходів і методів лікування даної па:
тології з урахуванням взаємного потенціювання токсичності
препаратів. Комплексний терапевтичний підхід значною
мірою підвищує клінічну ефективність лікувальних заходів
у хворих на герпетичну інфекцію, особливо в разі її поєднан:
ня з урогенітальним кандидозом. 

На наш погляд, перспективною є розробка й впрова:
дження нових комплексних методів лікування хворих, що
включають інноваційні імуномоделюючі засоби і протигриб:
кові препарати системної дії.

Мета дослідження – вивчити стан гуморального й
клітинного імунітету і визначити ефективність комплексної
терапії із застосуванням Ітракону і тилорону і в жінок, хво:
рих на хронічний рецидивний кандидозно:герпетичний
вульвовагініт.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під нашим спостереженням перебувало 238 жінок віком
від 20 до 45 років, з них до І групи включено 138 жінок з кан:
дидозно:герпетичною мікст:інфекцією (КГМІ) статевих ор:
ганів, у ІІ групу – 35 жінок з генітальним герпесом, у ІІІ групу
– 45 хворих з кандидозним вульвовагінітом. У контрольну гру:
пу було включено 20 здорових жінок репродуктивного віку –
IV група. Діагноз кандидозу й генітального герпесу у всіх ви:
падках був підтверджений даними лабораторних досліджень.

Нами розроблено нову лікувальну тактику для ком:
плексної терапії асоційованої форми кандидозно:герпетич:
ної вагінальної інфекції з використанням імуномоделюю:
чого препарату тилорон – індуктора синтезу ендогенних
інтерферонів – у таблетках по 125 мг 1 раз на добу
внутрішньо після їди протягом 10 днів і протигрибкового
препарату системної дії Ітракону (похідного триазолу) у
капсулах (1 капсула містить 100 мг ітраконазолу) по 200 мг
1 раз на добу протягом 7 днів усередину після їди. Ітракон
призводить до інгібіції цитохром:Р450:залежного синтезу
ергостеролу – необхідного компонента клітинної мембрани
грибів, має фунгіцидну дію. Доведено активність Ітракону
щодо дерматофітів (Trichophyton spp., Microsporum spp.,
Epidermophyton floccosum), дріжджових грибів, у т.ч.
Candida spp. (зокрема, C. albicans, C. glabrata, C. krusei),
пліснявих (Criptococcus neoformans, Aspergillus spp.,
Histoplasma spp., Paracoccidioides brasiliensis, Fonsecaea spp.,
Cladosporium spp., Вlastomyces dermatitidis) та інших грибів.
Препарат усмоктується з травного тракту. Вживання після
їди підвищує біодоступність препарату. Максимальна кон:
центрація в плазмі крові – через 3–4 год. Ітракон

Ñòàí ãóìîðàëüíîãî ³ êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó
íà ôîí³ òåðàï³¿ õðîí³÷íîãî ðåöèäèâíîãî
êàíäèäîçíî-ãåðïåòè÷íîãî âóëüâîâàã³í³òó
В.О. Бенюк, Т.Р. Никонюк, І.А. Усевич, О.А. Щерба

Національний медичний університет ім. О.О. Богомольця, м. Київ 
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зв’язується з білками плазми крові на 99,8%, надходить у
тканини і органи (зокрема, у піхву), визначається в секреті
сальних і потових залоз, накопичується в легенях, нирках,
печінці, шлунку, селезінці, кістках, скелетних м’язах і особ:
ливо – в шкірі. Біотрансформується в печінці з утворенням
великої кількості метаболітів, у т.ч. активного (гідрок:
сиітраконазолу). Виводиться протягом 1 тиж кишечником
(3–18%) і нирками (35%).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вивчення стану гуморального імунітету проводили шля:
хом дослідження рівня секреторного ІgА, рівня лізоциму в
сироватці крові й цервікальному вмісті.

Наведений нами аналіз рівня IgA в сироватці крові і
цервікальному вмісті у хворих груп спостереження показав,
що при високому рівні його в крові, особливо у хворих з уро:
генітальним кандидозом і КГМІ, спостерігалося зниження
його рівня в цервікальному вмісті (табл. 1). Так, у хворих з
урогенітальним кандидозом і КГМІ показники IgA у сиро:
ватці крові перевищували його рівень у жінок контрольної
групи більш ніж в 1,5 разу; у хворих з герпетичною мо:
ноінфекцією (ІІ група) – підвищення рівня IgA в 1,3 разу.

Вивчення вмісту лізоциму в крові і цервікальному вмісті
виявило, що в умовах кандидозної, герпетичної й кандидозно:
герпетичної інфекції спостерігається виражене зниження да:
ного показника більш ніж у 2 рази, особливо в групі хворих з
КГМІ (зниження в 2,8 разу), що співвідноситься з клінічною
картиною й характером перебігу захворювання (табл. 2). 

Таким чином, можна говорити про виражену дис:
функцію в одній зі складових ланок гуморального імунітету,
а саме: про неспроможність системи лізоциму, що сприяє
формуванню патогенетичного підґрунтя для загострення
кандидозної або герпетичної інфекції. 

Особливий інтерес, на нашу думку, представляють ре:
зультати вивчення рівня імуноглобулінів G, M у сироватці
крові, тому що саме реакції гуморального імунітету визнача:
ють первинну реакцію на інфікування і сприяють цілому ка:
скаду патофізіологічних імунних змін, формуючи цілісну
імунну відповідь організму.

Порівняльний аналіз рівня антигерпетичних імуногло:
булінів IgМ а/г і IgG а/г у сироватці крові показав, що в
жінок з КГМІ і герпетичною моноінфекцією спостерігалась
максимальне напруження імунних реакцій, що підтверджено
високими показниками рівня імуноглобуліну IgМ а/г як
маркера загострення процесу. У хворих з КГМІ вміст IgМ
а/г становив 2,11 г/л (підвищення в 1,5 разу), у хворих з гер:
петичною моноінфекцією – 1,8 г/л. Про тенденцію до
хронізації процесу вказували високі показники імуногло:
буліну IgG а/г (14,2 г/л у хворих з КГМІ відповідно. підви:
щення у 2,4 разу та 12,8 г/л у хворих з герпетичною мо:
ноінфекцією – підвищення у 2 рази).

У хворих з кандидозною інфекцією було виявлено
мінімальне підвищення рівня даного показника (IgМ а/г –
1,42 г/л – підвищення в 1,1 разу, IgG а/г – 6,1 г/л – підвищен:
ня в 1,3 разу. Проте рівень протикандидозних імуноглобулінів
у даної групи хворих характеризувався значним підвищенням
(IgМ а/г – 1,47 г/л, IgG а/г – 8,1 г/л), що враховувалось під час
розробки раціональної тактики лікування (табл. 3).

Отже, під час вивчення показників гуморального
імунітету у хворих з КГМІ було встановлено різке підвищен:
ня рівня секреторного IgA у сироватці крові і його зниження
в цервікальному вмісті, а також зниження рівня лізоциму як
у сироватці крові, так і в цервікальному вмісті, що свідчить
про виражені зміни гуморальної ланки імунітету, зумовлює
клінічну картину і потребує патогенетичного лікування да:
ної групи хворих. 

Комплексну терапію було призначено 138 пацієнткам з
КГМІ за схемою: тилорон по 125 мг 1 раз на добу протягом
10 днів у поєднанні з Ітраконом по 200 мг 1 раз на добу про:
тягом 3 днів. Препарати застосовувались внутрішньо після
їди. 

Динаміку скарг, клінічних симптомів у пацієнток оціню:
вали під час 1, 2, 3 і 4:го візитів, які здійснювались на 1, 5, 10
і 20:ту добу дослідження відповідно, з детальною оцінкою
скарг, даних огляду й результатів лабораторно:інструмен:
тального обстеження. Забір крові для дослідження імуно:
логічних показників проводили в ті ж самі терміни. 

За аналізом отриманих даних показників гуморального
імунітету було встановлено незначне підвищення рівня IgA
на фоні проведеної терапії (табл. 4). 

Òàáëèöÿ 1
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó IgA ó ñèðîâàòö³ êðîâ³

òà öåðâ³êàëüíîìó âì³ñò³ â ãðóïàõ ñïîñòåðåæåííÿ

Групи обстежених

IgA (г/л)

У сироватці

крові

У цервікальному

вмісті

І група (n=138) 3,9 2,3

ІІ група (n=35) 3,4 3,5

ІІІ група (n=45) 4,2 2,9

Контрольна група (n=20) 2,6 4,5

Òàáëèöÿ 2
Ïîêàçíèêè âì³ñòó ë³çîöèìó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ 

òà öåðâ³êàëüíîìó âì³ñò³ â ãðóïàõ ñïîñòåðåæåííÿ

Групи обстежених

Лізоцим (г/л)

У сироватці

крові

У цервікальному

виділенні

І група (n=138) 0,016 0,08

ІІ група (n=35) 0,017 0,06

ІІІ група (n=45) 0,014 0,08

Контрольна група (n=20) 0,018 0,17

Òàáëèöÿ 3
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó IgÌ ³ IgG 
ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ â ãðóïàõ ñïîñòåðåæåííÿ

Групи обстежених
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/
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)

І група (n=138) 2,11 14,2 2,11 14,2

ІІ група (n=35) 1,8 12,8 1,2 6,4

ІІІ група (n=45) 1,42 6,1 1,47 8,1

Контрольна група (n=20) 1,33 6,4 1,13 5,4

Òàáëèöÿ 4 
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó IgA â ñèðîâàòö³ êðîâ³

òà â öåðâ³êàëüíîìó âì³ñò³ íà ôîí³ òåðàï³¿

Група

IgA (г/л)

У сироватці крові У цервікальному вмісті

Доба лікування Доба лікування

1�ша 5�та 10�та 20�та 1�ша 5�та 10�та 20�та

І група
(n=138)

3,9 4,6 4,3 4,1 2,3 2,5 3,7 3,9
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Аналіз рівня лізоциму в сироватці крові й цервікальному
вмісті не виявив достовірних розходжень як на 1:шу добу,
так і на 5:ту добу лікування. Відзначено, що підвищення
рівня лізоциму в цервікальному вмісті у хворих спостеріга:
лось на 10:ту і 20:ту добу на фоні запропонованої терапії
(табл. 5).

Аналіз рівня специфічних антигерпетичних IgМ і IgG у
сироватці крові показав незначне початкове підвищення їх
рівнів (табл. 6).

Слід зазначити, що в пацієнток після призначення те:
рапії рівень антигерпетичного IgG мав тенденцію до зрос:
тання і залишався досить високим на 20:ту добу лікування,
що прогностично було позитивним фактом і пояснювало ха:
рактер перебігу захворювання надалі. 

За аналізом рівня антикандидозних імуноглобулінів бу:
ло відзначено односпрямовану тенденцію. Рівень IgG харак:
теризувався стійким підвищенням, що визначало стійку три:
валість протигрибкового імунітету (табл. 7). 

Аналіз стану клітинного імунітету в динаміці показав,
що на фоні запропонованої терапії спостерігалася швидка
нормалізація рівня лімфоцитів з фенотипом CD4+ і CD8+ та їх
співвідношення (CD4+/CD8+), що визначається як імуноре:
гуляторний індекс, який швидко наблизився до норматив:
них величин на 3:й і 4:й візити (табл. 8). 

Вивчення динаміки цитотоксичного потенціалу лімфо:
цитів (ЦПЛ) у крові показав, що в І групі спостерігалася до:
стовірна нормалізація співвідношення (CD8+ і CD16+) уже на
10:ту добу терапії.

Аналіз вихідного рівня інтерферонів у групі хворих з
КГМІ вказував на виражені порушення в інтерфероновому
статусі хворих з даною патологією, що виражалося знижен:
ням рівня інтерферонів у 2 рази, а в деяких спостереженнях
– у 4 рази. 

З огляду на основні імуномодулюючі ефекти тилорону,
нами вивчено його вплив на інтерфероновий статус у хворих
з КГМІ під час проведення комплексної терапії в поєднанні
з протигрибковим препаратом Ітраконом (табл. 9). 

Було встановлено, що під час комплексного лікування за
запропонованою схемою спостерігалася швидка нор:
малізація інтерферонового статусу, і високий рівень інтер:
феронів визначався навіть на 20:ту добу лікування.

Експресія мРНК інтерферонів чітко співвідносилася з їх
рівнем у крові, клінічною картиною і динамікою клінічних
проявів. Зростання рівня інтерферонів, на нашу думку, зу:
мовлене фармакологічним ефектом тилорону і доведено ре:
зультатами наших досліджень.

Аналіз впливу тилорону на експресію мРНК цитокінів в
обстежених хворих указує на нормалізацію цитокінового
статусу, особливо ІЛ:12 на 15:й день запропонованої нами
терапії (див. табл. 9). 

Показник
Здорові

жінки

І група спостереження

Доба лікування

1�ша 5�та 10�та 20�та

Лейкоцити (х109/л) 5,8 6,7 6,9 6,1 6,2

Лімфоцити, % 27,5 34,9 36,8 34,4 32,4

CD3+, % 55,2 61,3 64,5 62,4 62,2

CD4+, % 57 37,6 42,7 51,9 53,2

CD8+, % 28 38,4 31,5 26,2 26,4

ІРІ CD4+/CD8+ 2,0 0,98 1,36 1,98 2,0

NK (CD16+), % 7,2 13,1 13,6 10,3 10,2

Сума кілерів (CD8+ і CD16+), % 35,2 1,5 5,1 32,5 36,6

B1лімф. (CD19+), % 16,8 6,1 6,9 7,2 8,6

Сир. ІФН, (log2) 2,0 0,83 1,7 1,9 1,8

спонт. ІФН, (log2) 2,1 0,19 1,6 1,8 1,5

ІФН1альфа, (титр, Од/мл) 85,2 20,5 56,4 78,3 85,9

ІФН1гамма, (титр, Од/мл) 49,5 12,2 36,8 39,5 38,1

Òàáëèöÿ 5
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó ë³çîöèìó â ñèðîâàòö³

êðîâ³ òà â öåðâ³êàëüíîìó âì³ñò³ íà ôîí³ òåðàï³¿

Група

Лізоцим (г/л)

У сироватці крові В цервікальному вмісті

Доба лікування Доба лікування

1�ша 5�та 10�та 20�та 1�ша 5�та 10�та 20�та

І група
(n=138)

0,017 0,019 0,014 0,017 0,08 0,11 0,14 0,14

Òàáëèöÿ 6 
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó IgÌ 
³ IgG ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ íà ôîí³ òåðàï³¿

Òàáëèöÿ 7 
Ïîð³âíÿëüíà õàðàêòåðèñòèêà âì³ñòó IgÌ ³ IgG 

ó öåðâ³êàëüíîìó âì³ñò³ íà ôîí³ òåðàï³¿

Група

Антикандидозні імуноглобуліни (г/л)

IgМ (г/л), доба IgG (г/л), доба

1�ша 5�та 10�та 20�та 1�ша 5�та 10�та 20�та

І група
(n=138)

2,4 2,8 3,5 2,6 9,5 11,4 12,5 13,3

Òàáëèöÿ 8
Ïîêàçíèêè ³ìóíîãðàìè â îáñòåæåíèõ õâîðèõ

Група

Антигерпетичні імуноглобуліни (г/л)

IgМ (г/л), доба IgG (г/л), доба

1�ша 5�та 10�та 20�та 1�ша 5�та 10�та 20�та

І група
(n=138)

2,11 2,13 2,1 2,0 14,2 14,2 15,1 15,6
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Дослідження імунологічного статусу в динаміці у хворих
з КГМІ на тлі лікування різними за механізмом дії препара:
тами (тилорон, Ітракон) дозволило нам співставити ди:
наміку імунологічних змін з клінічними проявами хвороби і
в такий спосіб виявити клініко:імунологічні паралелі в роз:
витку й перебігу КГМІ.

До початку терапії 138 (100%) пацієнток пред’являли
скарги на печіння й свербіж у ділянці зовнішніх статевих
органів. Під час аналізу ефективності проведеної терапії
було статистично достовірно встановлено, що на фоні за:
пропонованої нами терапії дані скарги зникали вже на
2–3:тю добу (мал. 1). Даний факт, імовірно, зумовлений
швидким терапевтичним ефектом за рахунок протизапаль:
ної і антимікотичної дії Ітракону в поєднанні з імуноте:
рапією тилороном. 

Однією з основних скарг у жінок групи спостереження
були рясні виділення зі статевих шляхів, переважно сиро:
подібно:слизові, характерні для генітального кандидозу.
Аналіз зміни характеру патологічних виділень зі статевих
шляхів показав односпрямований характер відповідно до
скарг на печіння й свербіж у ділянці зовнішніх статевих ор:
ганів (див. мал. 2).

Провідним критерієм аналізу ефективності проведеної
нами терапії була динаміка епітелізації герпетичних еле:
ментів, зникнення набряку й гіперемії на шкірі зовнішніх
статевих органів і слизової оболонки вульви й піхви. 

За аналізом клінічних даних було встановлено, що всі
138 (100%) жінок І групи мали герпетичні елементи різного
ступеня проявів (пустули, виразки), що й визначало вираже:
ний больовий синдром, свербіж й печіння. Під час кожного

відвідування пацієнток групи спостереження уточнювався
характер і динаміка місцевих проявів герпетичної інфекції.
Відзначено швидку епітелізацію (3:й візит) герпетичних
елементів, зникнення набряку й гіперемії, покращання пси:
хоемоційної сфери життя пацієнток (мал. 3). 

За даними розширеної кольпоскопії, проведеної до по:
чатку терапії, у всіх пацієнток (100%) було виявлено ознаки
екзо: і ендоцервіциту: набряк і гіперемія слизової оболонки
ендоцервіксу, розширені субепітеліальні судини, набряк і
гіперемія навколо зовнішнього отвору каналу шийки матки,
визначались герпетичні елементи. При контрольному коль:

Показник Здорові жінки

Група спостереження

Доба лікування

1�ша 5�та 10�та 20�та

ІФН1α (%) 2 100 100 100 100

ІФН1γ (%) 30 20,8 24,5 28.4 29,4

ІЛ11β (%) 35 86,1 77,4 72,1 51,2

ФНП1α (%) 75 44,4 47,9 53,1 62,8

ІЛ16 (%) 20 52,7 37,3 36,1 25,8

ІЛ112 (%) 70 5,5 43,2 58,3 63,8

Òàáëèöÿ 9
Ïîêàçíèêè åêñïðåñ³¿ ìÐÍÊ öèòîê³í³â â îáñòåæåíèõ õâîðèõ
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Ìàë. 1. Ðîçïîä³ë õâîðèõ çà äèíàì³êîþ çíèêíåííÿ ïå÷³ííÿ
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Ìàë. 2. Ðîçïîä³ë õâîðèõ çà äèíàì³êîþ çì³íè õàðàêòåðó
ïàòîëîã³÷íèõ âèä³ëåíü ç ï³õâè
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Ìàë. 3. Ðîçïîä³ë õâîðèõ çà äèíàì³êîþ åï³òåë³çàö³¿ ãåðïå-
òè÷íèõ åëåìåíò³â
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поскопічному дослідженні, що проводилось під час 4:го візи:
ту (на 20:ту добу дослідження), відзначались слабко вира:
жені явища цервіциту в 13% пацієнток.

ВИСНОВКИ

Отже, аналіз результатів проведеного дослідження
довів клінічну ефективність використання імуномодуля:
тора тилорон в поєднанні з протигрибковим препаратом
системної дії Ітраконом у комплексній терапії хворих з
КГМІ, що забезпечує надійний клінічний ефект,
профілактику рецидивів, нормалізацію біоценозу піхви,
позитивний вплив на психоемоційну сферу і якість життя
сучасної жінки. 

Состояние гуморального и клеточного

иммунитета на фоне терапии хронического

рецидивирующего кандидозно�герпетического

вульвовагинита

В.А Бенюк, Т.Р. Никонюк, И.А. Усевич, О.А. Щерба

С целью изучения состояния гуморального и клеточного иммуни:
тета обследованы 238 женщин репродуктивного возраста, из них
138 – с ассоциированной кандидозно:герпетической генитальной
инфекцией. В результате проведенного иммунологического об:
следования женщин с кандидозно:герпетической микст:инфекци:
ей (КГМИ) выявлено снижение продукции эндогенного интерфе:
рона, уменьшение числа лимфоцитов (CD3+ и CD4+), что приве:
ло к нарушению иммунорегуляторного индекса и цитотоксичес:
кого потенциала лимфоцитов крови.
Показатели уровня лизоцима и иммуноглобулинов в крови и в
цервикальной слизи дают основание сделать вывод о выраженных
изменениях гуморального звена иммунитета при КГМИ. На осно:
вании полученных данных установлена высокая эффективность
использования Итракона и тилорона в лечении кандидозно:гер:
петического вульвовагинита.
Ключевые слова: кандидозно�герпетический вульвовагинит, гумо�
ральный иммунитет, клеточный иммунитет.

Conditions of gumoral and cellular Immunity in the

treatment chronical relapsed candida – herpetic

vulvovaginitis

V.O. Benyuk, T.R. Nikoniuk, I.A. Usevich, O.A. Sherba

Having an aim to study a state of cellular immunity we have examined
238 women of neproductive age, among them 138 are associated with
candida – herpetic infection of genitals.
According to the result of our investigations on women’s immunity
with candida – herpes mixt – infection we discovered the decrease of
endogenic interferon producing, the decrease of lumphocits number
(CD3+ and CD4+ cells), which lead to the violation of immunity –
regulatory index and cytocsical potential of blood lumphocits.
Present pecular; ties of lisocum degree and degree of
immunoglobylinum in blood of cervical mucus gives a basis to speak
about serious changes of humoral immunity when having candida – her:
petic mixt – infection which is a foundation for searching of new patho:
genetic methods of curing with taking into account of facts of patho –
physiological pecularities. On the basis finding high efficiency of the
Itracon and tiloron use in medical treatment of candida – herpetic vul:
vovaginits.
Key words: сandida – herpetic vulvovaginits, humoral immunity, cellu�
lar imunity.
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Вивчено вплив специфічної серотерапії («Імуноглобулін
антицитомегаловірусний людини рідкий» та «Імуногло-
булін проти вірусу герпесу звичайного 2-го типу») у 45
вагітних з невиношуванням за наявності вірусів цитоме-
галії та герпесу звичайного 2-го типу. У всіх жінок
досліджували вміст лімфоцитарних субпопуляцій, IgG,
IgA, IgM в крові, а також концентрацію С3-компонента
комплементу й лізоциму в цервікальному слизу. Після про-
веденого лікування специфічними імуноглобулінами нор-
малізувалися рівні лімфоцитарних субпопуляцій у крові і
sIgA та лізоциму в цервікальному слизу в жінок з поєдна-
ним герпесвірусним інфікуванням. 
Ключові слова: вагітність, імунітет, невиношування, цито�
мегаловірус, вірус герпесу звичайного 2�го типу, серотерапія.

Із факторів, що несприятливо впливають на перебіг
вагітності, стан плода та новонародженого, одне з перших

місць посідають вірусні інфекції, зокрема зумовлені вірусом
герпесу. Найчастіше внутрішньоматкова герпесвірусна
інфекція може стати чинником невиношування вагітності [4]. 

З оглядом на важливу роль імунної системи жінки в регу:
ляції перебігу фізіологічної вагітності та деяких ускладнень, зо:
крема невиношування, очевидною стає актуальність вивчення
стану імунної системи у вагітних з вірусним інфікуванням [7, 8].

Метою дослідження було вивчення впливу специфічної се:
ротерапії на стан імунної системи в комплексі лікувальних за:
ходів у вагітних з невинощуванням за наявності цитомегаловіру:
су (ЦМВ) та вірусу герпесу звичайного 2:го типу (ВГЗ:2).

Клінічні спостереження та обстеження протягом вагітності
проведені в 45 жінок з невиношуванням за наявності поєднаної
ЦМВ та ВГЗ:2:інфекції, яким у комплексі лікування невино:

шування застосували серотерапію специфічними гіперімунни:
ми імуноглобулінами «Імуноглобулін антицитомегаловірус:
ний людини рідкий» та «Імуноглобулін проти вірусу герпесу
звичайного 2:го типу» (І група), а також у 45 вагітних з невино:
шуванням та поєднаним герпесвірусним інфікуванням, яким
лікування невиношування проведено згідно з протоколом (ІІ
група). До контрольної групи включено 20 відносно здорових
жінок із фізіологічним перебігом вагітності.

У всіх обстежених досліджували вміст лімфоцитарних
субпопуляцій, а саме – CD3+, CD19+, CD16+/CD56+,
CD3+/CD4+ та CD3+/CD8+ методом цитофлоуриметрії з моно:
клональними антитілами. Концентрацію IgG, IgA, IgM у крові
і в цервікальному слизу визначали методом радіальної імуно:
дифузії. Концентрацію С3:компонента комплементу (методом
радіальної імунодифузії) і лізоциму (методом мікролізису в
агаровому гелі) визначали в цервікальному слизу.

Дослідження субпопуляцій лімфоцитів в інфікованих
жінок без застосування серотерапії показало, що порівняно з
показниками контрольної групи в них зменшений рівень
CD19+ та CD4+, збільшений – CD16+/CD56+, зменшене
відношення CD4+/CD8+.

Після проведення комплексного лікування в крові жінок І
групи спостерігалося збільшення вмісту CD3+, CD4+ та
співвідношення CD4+/CD8+, а також зниження вмісту
CD16+/CD56+ порівнянно зі станом після традиційного ліку:
вання без серотерапії (табл. 1). При цьому всі досліджені по:
казники не мали суттєвих відмінностей від таких у контролі.

Отримані дані дозволяють зробити висновок, що прове:
дення лікування імуноглобуліном сприяє нормалізації стану
лімфоцитарних субпопуляцій у вагітних з поєднаним
інфікуванням ЦМВ та ВГЗ:2.

²ìóííèé ãîìåîñòàç ó âàã³òíèõ æ³íîê
ç íåâèíîøóâàííÿì çà íàÿâíîñò³
öèòîìåãàëîâ³ðóñíî¿ òà ãåðïåòè÷íî¿ ³íôåêö³¿
С.П. Писарєва, Н.В. Рудакова, Т.С. Толкач

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ

Група обстежених n
Концентрація імуноглобулінів, г/л

IgG IgA IgM

І 45 8,73±0,39# 1,66±0,14 1,35±0,12

ІІ 45 9,99±0,23 1,74±0,07 1,23±0,04

Контроль 20 9,46±0,36 1,54±0,16 1,18±0,08

Òàáëèöÿ 1
Ê³ëüê³ñòü ë³ìôîöèòàðíèõ ñóáïîïóëÿö³é ³ â³äíîøåííÿ CD4+/CD8+ ó êðîâ³ ³íô³êîâàíèõ âàã³òíèõ (M±m)

Група

обстежених
n

Показник, %

Лімфоцити CD3 CD4 CD8 CD16 CD4/CD8 CD19

І 45 33,4±3,1 73,7±1,8# 43,6±1,9# 26,1±2,7 10,5±0,8# 1,58±0,06# 11,1±0,9

ІІ 45 31,5±1,7 66,2±2,5 37,5±2,1* 29,4±1,6 15,3±0,7* 1,25±0,04 9,5±0,5*

Контроль 20 29,8±2,9 70,6±2,7 44,5±1,5 28,2±1,9 11,0±0,8 1,47±0,05 13,8±0,7

Примітки: * – р<0,05 порівняно з групою контролю; # – р<0,05 порівняно з групою без специфічної серотерапії.

Òàáëèöÿ 2
Êîíöåíòðàö³ÿ ³ìóíîãëîáóë³í³â ó êðîâ³ âàã³òíèõ (M±m)

Примітка: # – р<0,05 порівняно з групою без специфічної серотерапії.
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Дослідження імуноглобулінів трьох класів (IgG, IgA,
IgM) у крові інфікованих вагітних незалежно від проведе:
ного лікування показало відсутність суттєвих відміннос:
тей їх концентрацій порівняно з такими у жінок контроль:
ної групи (табл. 2). Водночас відзначалося зниження кон:
центрації IgG у жінок І групи порівняно з таким у неліко:
ваних вагітних.

Отримані результати свідчать, що проведення лікування
інфікованих вагітних специфічними імуноглобулінами при:
зводить до зниження концентрації sIgG, проте кількість IgG
залишається в межах нормальних значень. 

Репродуктивний тракт вагітної жінки є потужним імуно:
компетентним гормонально регульованим органом. Деякі
патологічні зміни імунного гомеостазу можуть бути причи:
ною неадекватної відповіді організму матері на перебіг
вагітності [1].

Вивчення протективних та імунологічних властивостей
цервікального слизу інфікованих вагітних з невиношуван:
ням свідчить, що без комплексного лікування (ІІ група)
відбувається зниження концентрації лізоциму, IgG та IgA і
підвищення концентрації sIgA порівняно з такими в конт:
рольній групі (табл. 3). Після лікування специфічними іму:
ноглобулінами, порівняно з показниками в жінок без сероте:
рапії, відбувалося підвищення концентрації лізоциму та зни:
ження концентрації IgM і sIgA в цервікальному слизу. При
цьому відбулась нормалізація рівня лізоциму та sIgA
(відсутність змін порівняно з контролем), а кількість IgM
зменшилась нижче контрольних показників. Змін рівня IgG
у цервікальному слизу, пов’язаних з проведеним лікуван:
ням, виявлено не було – його концентрація залишалася
низькою у жінок як І, так і ІІ групи (див. табл. 3).

Отже, результати дослідження цервікального слизу
вагітних з поєднаним герпесвірусним інфікуванням показа:
ли, що серотерапія специфічними імуноглобулінами призво:
дить до нормалізації концентрації лізоциму, IgA та sIgA,
сприяє зменшенню концентрації IgM, проте суттєво не впли:
ває на концентрацію IgG.

Показники субпопуляцій В:лімфоцитів, Т:хелперів та
природних кілерів після проведеної серотерапії не відрізня:
лись від таких у вагітних без специфічної терапії, а також у
жінок групи контролю, тобто після проведеного лікування
специфічними імуноглобулінами відбувалася нормалізація
стану лімфоцитарних субпопуляцій у жінок з поєднаним
герпесвірусним інфікуванням.

Отже, отримані результати свідчать про ефективність се:
ротерапії специфічними гіперімунними імуноглобулінами у
вагітних з поєднаним інфікуванням ЦМВ та ВГЗ:2, з ураху:
ванням впливу лікування на стан імунної системи.
Найбільш сприятливими ознаками імунних змін внаслідок
проведеного лікування слід вважати підвищення і нор:
малізацію вмісту Т:хелперів та зниження і нормалізацію
вмісту природних кілерів. 

Наявність імунодефіцитного стану в разі персистенції
вірусів групи герпесу в організмі остаточно нез’ясована і ши:

роко дискутується в літературі, однак одним з найчастіших
порушень, які виявляються у хворих на рецидивні герпес:
вірусні інфекції, є нестача Т:хелперів [3, 6]. Саме тому нор:
малізацію вмісту цих клітин та нормалізацію відношення
CD4+/CD8+, що відбувається після лікування імуногло:
буліном, можна розцінювати як позитивну ознаку ефектив:
ності лікування.

З іншого боку, підвищений рівень природних кілерів,
який спостерігається в жінок з герпесвірусною інфекцією до
лікування, вважається за несприятливий з точки зору збере:
ження вагітності [2]. Зменшення вмісту цих клітин, яке
відбувалося після лікування, може свідчити про нор:
малізацію імунних процесів, що забезпечують підтримку
вагітності. 

Найбільш суттєвим впливом лікування імуноглобуліна:
ми на протективні та імунологічні властивості цервікально:
го слизу інфікованих вагітних, на нашу думку, є нор:
малізація концентрації sIgA та лізоциму. З одного боку, саме
ці фактори є основними, що здійснюють протиінфекційний
захист слизових оболонок, зокрема шийки матки, з іншого –
збільшення рівня sIgA в цервікальному слизу під час
вагітності вважається ознакою розвитку загрози перериван:
ня вагітності [5]. Тому ми вважаємо, що нормалізація цих
факторів у результаті лікування імуноглобулінами свідчить
про ефективний позитивний вплив на місцевий імунітет
шийки матки. 

Иммунный гомеостаз у беременных женщин с

невынашиванием при цитомегаловирусной и

герпетической инфекции

С.П. Писарева, Н.В. Рудакова, Т.С. Толкач

Изучено влияние специфической серотерапии («Імуногло:
булін антицитомегаловірусний людини рідкий» та «Імуногло:
булін проти вірусу герпесу звичайного 2:го типу») у 45 бере:
менных с невынашиванием при наличии вирусов цитомегалии
и герпеса простого 2:го типа. У всех женщин исследовали со:
держимое лимфоцитарных субпопуляций, IgG, IgA, IgM в кро:
ви, а также концентрацию С3:компонента комплемента и лизо:
цима в цервикальной слизи. После проведенного лечения спе:
цифическими иммуноглобулинами нормализовались уровни
лимфоцитарных субпопуляций в крови и sIgА и лизоцима в
цервикальной слизи у беременных с сочетанным герпесвирус:
ным инфицированием. 
Ключевые слова: беременность, иммунитет, невынашивание, ци�
томегаловирус, вирус герпеса простого 2�го типа, серотерапия.

Immune homeostasis among pregnant women with

prematurity of pregnancy with cytomegaloviral and

herpetic infection

S.P. Pisareva, N.V. Rudakova, Т.S. Tolkach 

The influence of specific serotherapy («Імуноглобулін антицитоме:
галовірусний людини рідкий» та «Імуноглобулін проти вірусу
герпесу звичайного 2:го типу») have been studied among 45 preg:
nant women with miscarriage at the presence of cytomegalovirus and

Òàáëèöÿ 3
Êîíöåíòðàö³ÿ ³ìóíîãëîáóë³í³â, ë³çîöèìó òà Ñ3 ó öåðâ³êàëüíîìó ñëèçó ³íô³êîâàíèõ âàã³òíèõ (M±m)

Група обстежених n
Показник, %

IgG IgA IgM sIgA С3 Лізоцим

І 45 0,26±0,02* 0,66±0,12 0,12±0,01*# 0,30±0,02# 0,29±0,06 0,016±0,003#

ІІ 45 0,27±0,06* 0,44±0,11* 0,22±0,04 0,63±0,11* 0,43±0,09 0,007±0,002*

Контроль 20 0,71±0,06 0,82±0,07 0,26±0,07 0,44±0,04 0,32±0,03 0,020±0,002

Примітки: * – р<0,05 порівняно з групою контролю; # – р<0,05 порівняно з групою без специфічної серотерапії.
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herpes simplex virus of 2 type. Contents of lymphocytic subpopula:
tions, IgG, IgA, IgM in blood, as well as concentration of C3 compo:
nent of complement and lysozime in cervical mucus were studied. As a
result of provided treatment with specific immunoglobulins, condition
of lymphocytic subpopulations in blood and concentration sIgA and
lysozime in cervical mucus was normalized among pregnant women
with combined herpetic infection.
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Согласно статистическим данным, ежегодно в России теряется
каждая 5:я желанная беременность. Среди многочисленных

факторов, приводящих к бесплодию и невынашиванию беремен:
ности, лидирующее место занимают сексуально:трансмиссибель:
ные бактериальные инфекции. На XX Европейском конгрессе
акушеров:гинекологов был достигнут консенсус о том, что бакте:
риальные инфекции являются триггером преждевременных ро:
дов при сроке беременности до 30 недель.

Одной из важных причин бесплодия, неудачных попыток
экстракорпорального оплодотворения, невынашивания беремен:
ности является хронический эндометрит. На Международном
конгрессе в Барселоне в 2007 г. принято решение ставить диагноз
и лечить хронический эндометрит у всех женщин, перенесших
хотя бы одну неразвивающуюся беременность. Среди женщин с
верифицированным хроническим эндометритом бесплодие диа:
гностируется у 60,4%, неудачные попытки ЭКО и переноса эм:
брионов в анамнезе отмечены у 37% женщин.

Хронический эндометрит (ХЭ) впервые выделен как нозоло:
гическая форма в Международной статистической классифика:
ции болезней, травм и причин смерти IX пересмотра в 1975 г. и
безусловно фигурирует как отдельная нозологическая форма в
МКБ:10.

ХЭ – это клинико:морфологический синдром, при кото:
ром в результате персистирующего повреждения эндометрия
инфекционным агентом возникают множественные вторич:
ные морфофункциональные изменения, нарушающие цикли:
ческую биотрансформацию и рецептивность слизистой обо:
лочки тела матки. Частота ХЭ колеблется, по данным разных
авторов, от 2,6 до 19,2%.

Наиболее распространенной на сегодня является точка зре:
ния о возникновении ХЭ в результате дисбаланса между гормо:
нальной и иммунной системами организма, с одной стороны, и
патогенами, представителями микробиоциноза – с другой.

Факторами риска развития ХЭ являются: инфекции, переда:
ваемые преимущественно половым путем, длительное примене:
ние ВМС, внутриматочные манипуляции, воспалительные ос:
ложнения беременности и родов.

Заслуживает внимание классификация ХЭ по этиологичес:
кому фактору, предложенная С. Buckley в 2002 г.

Неспецифический эндометрит. Специфическая флора в
эндометрии не выявляется. Эндометрит развивается на фоне
ВМС, при бактериальном вагинозе, у ВИЧ:инфицированных
пациентов.

Специфический эндометрит:
1. Хламидийный.
2. Вирусный.
3. Бактериальный.
4. Микоплазменный.
5. Грибковый.
6. Протозойный.
7. Паразитарный.
8. Саркоидоз.

В современных условиях эндометрит характеризуется рядом
особенностей: изменением этиологической структуры с увеличе:
нием значимости вирусной и условно:патогенной флоры. Восхо:
дящий путь инфицирования, по мнению ведущих специалистов,
является преобладающим в возникновении заболевания, что свой:
ственно неспецифическим микроорганизмам. Хроническое воспа:
лительное поражение нижних отделов половых путей повышает
риск развития ХЭ. При исследовании видового и количественного
составов микроциноза влагалища и цервикального канала обнару:
живается связь между дисбиотическим состоянием этих микро:
экосистем и персистенцией условно:патогенных микроорганиз:
мов в эндометрии, у пациенток с хроническим цервицитом диагно:
стируются поражения верхнего отдела гениталий, при этом в 50%
цервицит сочетается с ХЭ, в 34% – с хроническим эндометритом и
сальпингоофоритом. В одной трети случаев посевы остаются сте:
рильными, что может свидетельствовать о диагностических дефек:
тах в случае анаэробной инфекции, что требует особых микробио:
логических условий для детекции возбудителя, то же касается ви:
русной инфекции. По данным многих исследователей, наиболее
характерным при ХЭ у женщин является наличие ассоциаций 2–3
видов облигатно:анаэробных микроорганизмов и вирусов. Иссле:
дования, выполненные ведущими российскими акушерами:гине:
кологами совместно с микробиологами, подтверждают роль услов:
но:патогенных микроорганизмов в генезе ХЭ и как следствие при:
вычного невынашивания беременности. Более 20 видов микроор:
ганизмов условно:патогенной группы были обнаружены в эндоме:
трии, причем облигатные анаэробы составили более 60%.

На рубеже нового столетия в системе научных знаний о
функционировании иммунной системы сложилось представле:
ние о единой системе цитокинов, обеспечивающей процессы
межклеточной кооперации, роста и дифференцировки лимфоид:
ных клеток, гемопоэза, ангиогенеза, нейроиммуноэндокринных
взаимодействий. Установлено, что цитокиновая сеть играет важ:
ную роль в регуляции воспалительных реакций, межклеточных
взаимодействий в эндометрии, в реализации эндокринных эф:
фектов. На сегодняшний день общепризнанной является точка
зрения, подтвержденная иммуногистохимическими исследова:
ниями, согласно которой в нормально функционирующем эндо:
метрии обязательно присутствуют Т:лимфоциты, большие гра:
нулярные лимфоциты и макрофаги. В:эндометрии имеются
лишь отдельные В:лимфоциты. В нормальном эндометрии мно:
гие исследователи отмечают наличие лимфоидных фолликулов,
которые располагаются в основном в базальном слое эндометрия
и иногда в глубоких отделах функционального слоя, количество
и величина их наибольшие в детородном возрасте. По мнению
ряда авторов, данные структуры следует рассматривать в качест:
ве автономного иммунного комплекса эндометрия, сходного с
другими отделами мукозального иммунитета слизистых, в том
числе с лимфоидными образованиями в бронхах и пейеровыми
бляшками в кишечнике. Преобладающими лимфоцитами в мат:
ке человека являются NK:клетки, а точнее, их особая популяция
– большие гранулярные лимфоциты. Лимфоциты и макрофаги

Ïðèìåíåíèå Âèëüïðàôåíà ó ïàöèåíòîê
ñ áåñïëîäèåì è ïðèâû÷íûì íåâûíàøèâàíèåì
áåðåìåííîñòè íà ýòàïå ïðåãðàâèäàðíîé
ïîäãîòîâêè
Н.И. Тапильская
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располагаются преимущественно в базальном слое эндометрия и
наблюдаются в наибольшем количестве в детородном возрасте.

В рамках излагаемой проблемы чрезвычайно актуальны но:
вые знания о системе врожденного иммунитета, в частности о се:
мействе Toll:рецепторов, являющихся связующим звеном между
врожденной и адаптивной иммунной системой, так как через них
запускаются гены, ответственные за синтез провоспалительных
цитокинов, интерферонов α и β. Рецепторы системы врожденно:
го иммунитета – Toll:like:рецепторы, экспрессируемые на макро:
фагах, нейтрофилах, естественных киллерах, дендритных клет:
ках, распознают высококонсервативные типовые молекулы,
свойственные целым группам микроорганизмов, так называемые
«патоген:ассоциированные мембранные образцы». Примерами
таких структур могут служить компоненты мембран бактерий,
вирусные ДНК и РНК. Таким образом, в случае персистенции
микробной флоры в ткани эндометрия, эти знания помогают объ:
яснить как иммунный ответ усиливается при контакте с патоген:
ными бактериями. Очевидно, что события, развивающиеся на
границе мать–плод, в условиях ХЭ могут носить катастрофичес:
кие последствия для беременности. Хотя липополисахариды, на:
ходящиеся в клеточной стенке бактерий, напрямую не индуциру:
ют гибель клеток трофобласта, сильный воспалительный ответ,
вызываемый как активированными клетками трофобласта, так и
активированными децидуальными иммунными клетками, явля:
ется альтернативным механизмом гибели клеток трофобласта.

В последние годы общепризнанными критериями морфоло:
гической диагностики ХЭ являются:

1. Воспалительные инфильтраты, состоящие преимущест:
венно из лимфоидных элементов. Расположение инфильтратов
очаговое, вокруг желез и кровеносных сосудов, реже диффузное.
Очаговые инфильтраты, имеющие вид «лимфоидных фоллику:
лов», располагаются не только в базальном слое, но и во всех от:
делах функционального слоя слизистой оболочки матки, в состав
их входят также лейкоциты и гистиоциты.

2. Наличие плазматических клеток.
3. Очаговый фиброз стромы, возникший при длительном те:

чении хронического воспаления, иногда захватывающий обшир:
ные участки.

4. Склеротические изменения стенки многих спиральных ар:
терий эндометрия, проявляющиеся при наиболее длительном и
упорном течении ХЭ и выраженной клинической симптоматике.

Исследования последних лет показали, что на фоне ХЭ про:
исходит изменение локального иммунитета. При ХЭ происхо:
дит резкая активация клеточных и гуморальных реакций воспа:
ления на локальном уровне. Это выражается в увеличении лей:
коцитарной инфильтрации эндометрия, количества Т:лимфо:
цитов, NK:клеток, макрофагов, в резком возрастании титров
аутоантител к собственным тканям вследствие изменения анти:
генной структуры инфицированных клеток. Следствием фор:
мирования ХЭ является развитие хронической формы синдро:
ма диссеминированного внутрисосудистого свертывания
(ДВС). Хронический ДВС:синдром в последствии обусловли:
вает возникновение во время беременности локальных микро:
тромбозов в области плацентации с образованием инфарктов и
последующей отслойкой плаценты.

В условиях ХЭ в течение гестационного процесса иммунная
система, вопреки эволюционно сложившейся иммунологической
толерантности, направленной на выживание плода, чужеродного
по своей антигенной сущности, развивает неадекватный ответ на
развитие беременности. Было выявлено, что эмбриотоксические
свойства принадлежат цитокинам, продуцируемым клетками
1 типа (Тh1). По мнению многих исследователей, система цитоки:
нов играет важную роль в регуляции воспалительных реакций,
межклеточных взаимодействий в эндометрии. Новые данные по
оценке локального иммунитета получены в недавнем оригиналь:
ном исследовании. В ходе исследования оценивалась интенсив:
ность воспалительного процесса в эндометрии при ХЭ. Показано,

что число макрофагов (CD68) в эндометрии в 2 раза превышало
аналогичные показатели, полученные у здоровых женщин. Уров:
ни экспрессии в макрофагах важнейших регуляторов воспали:
тельного процесса факторов роста TNF:a и TGF:b более чем в 4
раза превышали показатели в контроле. При иммунофенотипиро:
вании клеток эндометрия при ХЭ отмечено значительное измене:
ние клеточного ансамбля: достоверное увеличение числа моноци:
тов/макрофагов (CD14+) и больших гранулярных лимфоцитов
(CD56+), повышение общего числа Т:лимфоцитов (CD3+). При
оценке интенсивности пролиферации клеток эндометрия на фоне
ХЭ было показано усиление экспрессии маркера Кі:67 в клетках
железистого и покровного эпителия и в клетках стромы эндомет:
рия. Экспрессия эпидермального фактора роста (EGF), индуци:
рующего пролиферацию клеток эпителия, стромы и эндотелия со:
судов, при ХЭ более чем в 2 раза превышала контрольные показа:
тели. По уровню экспрессии стероидных рецепторов исследуе:
мый железистый эпителий эндометрия должен был соответство:
вать фазе секреции, но согласно результатам морфологического
исследования и по уровню экспрессии маркера Кі:67 соответство:
вал фазе пролиферации. Следовательно, пролиферация железис:
того эпителия при ХЭ потенцируется самим воспалением. Выяв:
лено, что при ХЭ усилен процесс неоангиогенеза, что продемон:
стрировано усилением экспрессии проангиогеннного фактора –
сосудисто:эндотелиального фактора роста (СЭФР).

Локальные изменения слизистой полости матки проявляют:
ся появлением в ткани воспалительных инфильтратов, где созда:
ются условия для извращения метаболизма эстрогенов ввиду де:
градации ферментных систем, что нередко сопровождается ло:
кальной гиперэстрогенией, клинически проявляющейся гипер:
пластическими процессами в эндометрии.

Пролиферация как выражение продуктивного воспаления,
сопровождающаяся склерозом, связана с активацией фиброблас:
тов, продуцирующих коллаген и гликозаминогликаны, идущие на
построение волокнистых структур и межуточного вещества со:
единительной ткани. Рост фибробластов также находится под
контролем иммунной системы. Известно, что фиброгенез контро:
лируется «триадой: лимфоцит + макрофаг + фибробласт». Источ:
ник стимуляции фибробластов находится в самом очаге воспале:
ния. Он связан с активированными Т:лимфоцитами и макрофага:
ми. Активированные макрофаги усиливают аттракцию фибробла:
стов в зону воспаления и стимулируют пролиферацию. В этом
процессе важную роль играет фибронектин, выделяемый макро:
фагами. Он обеспечивает прочное сцепление фибробластов с мат:
риксом соединительной ткани, связывается с фибриллами колла:
гена и может ингибировать их рост. Макрофаги могут влиять на
синтез коллагена в фибробластах.

При хроническом воспалении наблюдается преобладание не:
стойкого коллагена III типа, нарушается образование эластичес:
ких волокон, играющих большую роль в репарации, выявляется
коллаген IV типа, характерный для базальной мембраны слизис:
той оболочки, а также выявляется уменьшение содержание кол:
лагена I типа, без которого невозможна эпителизация. Данные
представления являются чрезвычайно значимыми, так как созре:
вание и дифференцировка эпителия во многом определяются его
взаимодействием с различными типами коллагена. При хрониче:
ском воспалении страдают эндотелиоциты, являющиеся секре:
торными клетками, имеющие существенное значение в межкле:
точных взаимодействиях. Эндотелиоциты вырабатывают лами:
нин, который обеспечивает их прочное сцепление с базальной
мембраной. Кроме того, они продуцируют ряд медиаторов, уси:
ливающих пролиферацию фибробластов и синтез коллагена. По:
этому повреждение эндотелия сосудов грануляционной ткани
способствует нарушению ее созревания и межклеточной регуля:
ции. Изменение соотношения цитокинов Th1–Th2, активация
синтеза различных факторов роста и протеолитических фермен:
тов сопровождаются активацией ангиогенеза, нарушением про:
цессов пролиферации и апоптоза клеток, изменением экспрессии
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генов, что в конечном итоге индуцирует неопластическую транс:
формацию эндометрия на определенном возрастном отрезке вре:
мени, а именно, у пациенток в пре: и постменопаузе.

Способ диагностики ХЭ и характера воспаления подкреп:
лен патентом Российской Федерации. Сущность метода состо:
ит в иммуногистохимическом определении показателей мест:
ного иммунитета, а именно, количества лимфоцитов, экспрес:
сирующих маркеры естественных киллерных клеток CD56+,
CD16+ и маркеры активации HLA:DR(n)+, участвующие в
распознавании антигена. В основе метода используются высо:
коавидные и высокоспецифические моноклональные антитела,
направленные к одному эпитопу антигена. В связи с этим ме:
тод позволяет идентифицировать различные иммунокомпе:
тентные клетки (лимфоциты Т, В, натуральные киллерные
клетки, участвующие в воспалении). Наряду с использованием
иммуногистохимического способа осуществляют количествен:
ную оценку иммунокомпетентных клеток, экпрессирующих
маркеры активации и маркеры натуральных киллеров, что по:
зволяет оценить выраженность воспалительного процесса. При
количестве клеток, экспрессирующих CD16+ выше 10, и при
количестве клеток, экспрессирующих CD56+ и HLA:DR(n)+0
до 10 в поле зрения, диагностируют ХЭ.

При ХЭ выявляется существенное перераспределение рецеп:
торов к лектинам, что свидетельствует о снижении защитных
свойств слизевого покрытия эндометрия и способствует застою
слизи в полости матки, персистенции микроорганизмов в струк:
турах ее внутренней оболочки, что обусловливает выраженность
воспалительных дистрофических и дисрегенераторных процессов
в эндометрии, а также может иметь значение в нарушении синте:
за секреторного компонента иммуноглобулина А и формирова:
нии местных иммунопатологических реакций.

На фоне ХЭ наблюдается ослабление экспрессии эстроге:
новых и особенно прогестероновых рецепторов в эпителиаль:
ных и стромальных клетках. Это снижает их чувствительность
к стероидам, поэтому отмечается неполноценность цикличес:
ких превращений при удовлетворительном синтезе эстрогенов
и прогестерона.

Структурные изменения в эндометрии сопровождаются на:
рушением его функции, в частности продукции эндометриаль:
ных белков, отражающих полноценность секреторных преобра:
зований эндометрия в лютеиновую фазу цикла, необходимых для
поддержания беременности: белков альфа:2:микроглобулина
фертильности (АМГФ) – показателя функциональной активно:
сти маточных желез и плацентарного альфа:1:микроглобулина
(ПАМГ) – показателя децидуализации эндометрия. Это еще раз
свидетельствует о том, что у женщин на фоне ХЭ отмечается не:
полноценность эндометрия, включающая недоразвитие железис:
того и стромального элементов, являющихся основой недоста:
точности лютеиновой фазы цикла.

Алгоритм диагностики ХЭ:
• Данные анамнеза и клинические симптомы: вторичное

бесплодие, нарушение менструального цикла, «кровотече:
ния прорыва» на фоне приема гормональных контрацепти:
вов, препаратов гормонозаместительной терапии и конеч:
но же привычное невынашивание беременности при нали:
чии репродуктивно значимых инфекций в анамнезе. При
ХЭ не наблюдается специфических клинических симпто:
мов заболевания. Среди клинических проявлений заболе:
вания преобладают нарушения менструального цикла.
Важно отметить, что «ключевой» симптом ХЭ – перимен:
струальные кровяные выделения, встречаются почти у
90% пациенток. При анализе интенсивности кровяных вы:
делений во время менструации обращает на себя внима:
ние, что более чем у 60% пациенток с изолированным ХЭ
этот показатель отличается от нормальных значений.

• Ультразвуковое исследование органов малого таза эндоме:
трия на 5–7 и 22–24 дни менструального цикла.

• Гистероскопия: данный этап состоит из визуализации по:
лости матки при гистероскопии и биопсии эндометрия с
последующим микробиологическим исследованием тка:
ни. При подозрении на ХЭ гистероскопия важна, прежде
всего, для исключения всего спектра внутриматочной па:
тологии. Наиболее частыми признаками воспалительно:
го процесса в эндометрии являются: неравномерная тол:
щина эндометрия, неравномерная окраска слизистой обо:
лочки, гиперемия слизистой оболочки, полиповидные на:
растания, очаговая гипертрофия слизистой оболочки, то:
чечные кровоизлияния. Необходимо отметить, что визуа:
лизация полости матки позволяет выявить большой
спектр внутриматочной патологии, оценить распростра:
ненность патологического процесса, а также производить
удаление измененной ткани под непосредственным опти:
ческим контролем. Трудности гистероскопической ин:
терпретации данных при ХЭ связаны с отсутствием ти:
пичных макроскопических признаков заболевания и за:
висимости выраженности изменений ткани от особенно:
стей и фазы патологического процесса.

• Морфологическое и иммуногистохимическое исследо:
вание эндометрия, полученного в амбулаторных усло:
виях путем биопсии с помощью кюретки «Piplle» на
7–10 день цикла в случае привычного невынашивания
беременности, неудачных попыток ЭКО и на 18–21 день
цикла для проведения иммуногистохимического иссле:
дования в так называемое «окно имплантации». Данные
рекомендации продиктованы тем обстоятельством, что
объем забираемой ткани эндометрия на 5–7 день цикла
может быть недостаточным для выполнения иммуноги:
стохимического исследования, и, как показывает наш
опыт, результаты исследования оказываются малоин:
формативными.

• Определение содержания эндометриальных белков
АМГФ – показателя функциональной активности ма:
точных желез и ПАМГ – показателя децидуализации эн:
дометрия.

• ПЦР:диагностика и бактериологический анализ посева
из цервикального канала и полости матки. По данным
ряда ведущих исследователей, идентичный состав мик:
рофлоры цервикального канала и полости матки обна:
руживается только в 7–10% случаев. Известно, что в од:
ной трети случаев при гистологически и иммуногисто:
химически верифицированном эндометрите посевы ос:
таются стерильными, что может свидетельствовать о не:
достаточных возможностях лаборатории, особенно это
касается выделения и культивирования условно:пато:
генных анаэробных бактерий, и второй вариант – возбу:
дителя идентифицировать не удается, и на первый план
выступают причинно:следственные связи, обусловлен:
ные аутоиммунным характером повреждения ткани эн:
дометрия.

• Ультразвуковые критерии. Использование трансваги:
нальной эхографии позволяет оценить состояние эндо:
метрия, готовность к имплантации, динамику изменения
структуры и толщины эндометрия на протяжении мен:
струального цикла.

• Дополнительным методом исследования может быть
допплерометрия сосудов матки, которая имеет особое
значение при динамическом наблюдении с целью оцен:
ки эффективности терапевтических воздействий. При
анализе допплерометрических показателей кровотока
в сосудах матки у женщин с ХЭ оценивают значения
уголнезависимых показателей кровотока: пульсацион:
ного индекса (PI), индекса резистентности (RI) и сис:
толо:диастолического соотношения (S/D). Нарушение
кровотока в сосудах матки с преобладанием поврежде:
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ний преимущественно на уровне базальных и спираль:
ных артерий, а также сложности визуализации конце:
вых артерий свидетельствуют о значительном наруше:
нии перфузии ткани на фоне хронического воспали:
тельного процесса.

Патогенетически обоснованная комплексная терапия ХЭ
должна основываться на результатах микробиологического, им:
мунологического и морфологического исследования эндомет:
рия. На первом этапе лечения необходимо элиминировать по:
вреждающий агент или в случае вирусной инвазии снизить его
активность, с этой целью используются этиотропные препараты.
Принимая во внимание, что почти в 70% случаев ВЗОМТ при:
менение рутинных методов диагностики не позволяет выявить
этиологический фактор, эмпирическая антимикробная терапия
при ХЭ оправдана и приводит к уменьшению частоты клиниче:
ских симптомов. При этом она должна обеспечивать элимина:
цию широкого спектра возможных патогенов, включая хлами:
дии, гонококки, микоплазмы, грамотрицательные и грамполо:
жительные факультативно: и облигатно:анаэробные бактерии.
Требованиям ВОЗ, предъявляемые к препаратам для лечения
инфекций, передаваемых половым путем (эффективность не ни:
же 95%, низкая токсичность и хорошая переносимость, медлен:
ное развитие устойчивости возбудителя, пероральный прием и
др.) удовлетворяет джозамицин (Вильпрафен).

Джозамицин высокоактивен в отношении внутриклеточ:
ных микроорганизмов: Chlamydia trachomatis, Mycoplasma
hominis, Mycoplasma genitalium, Ureaplasma urealyticum. Его анти:
бактериальный спектр также включает грамположительные
бактерии: Staphylococcus spp., Streptococcus spp., грамотрицатель:
ные бактерии: Neisseria gonorrhoeae, а также анаэробные бакте:
рии: Peptostreptococcus, Peptococcus, Clostridium perfringens,
Bacteroides spp.

Открытие системы цитокинов, участие их в патогенезе боль:
шого спектра заболеваний человека привело к развитию нового
направления в иммунокоррегирующей терапии – цитокинотера:
пии функционирования иммунной системы. Не исключено, что
в определенных ситуациях путем воздействия на врожденные
компоненты иммунной системы, в частности на Toll:рецепторы,
можно добиться положительного лечебного эффекта в тех слу:
чаях, когда механизмы приобретенного иммунного ответа не
полноценны – вторичная иммунная недостаточность при дли:
тельно существующем хроническом воспалении. При ХЭ наибо:
лее целесообразно применение иммунотропных препаратов,
влияющих на макрофагальное звено иммунитета, так как фаго:
цитоз играет решающую роль в элиминации условно:патоген:
ных микроорганизмов, которые являются постоянным компо:
нентом воспаления; кроме того, активация фагоцитарных клеток
вызывает естественную, легко обратимую активацию всех ком:
понентов иммунной системы.

Второй этап лечения ХЭ должен быть направлен на восста:
новление морфофункционального потенциала ткани и устране:
ние последствий вторичных повреждений: коррекция метаболи:
ческих нарушений и последствий ишемии, восстановление гемо:
динамики и активности рецепторного аппарата эндометрия.
Контроль за эффективностью терапевтических мероприятий
должен проводиться не ранее, чем через 2 месяца после оконча:
ния лечения.

Под нашим наблюдением в ходе проспективной части ис:
следования находились 134 пациентки с анамнезом неодно:
кратных неудачных попыток ЭКО и пациентки с более одной
неразвивающейся беременностью в анамнезе. Все пациентки
обследованы на наличие инфекционного агента в эндометрии.
Определение Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitalium про:
водили методом полимеразной цепной реакции (ПЦР), a
U. urealyticum – методом ПЦР в реальном времени. Важным
этапом исследования явилось бактериологическое исследова:
ние, направленное на выявление анаэробов. С. trachomatis обна:

ружены в 2,7%, М. genitalium – в 2,3%, U. urealyticum в титре
≥104 – в 10,3% случаев. Смешанная условно:патогенная флора,
включавшая U. urealyticum, Mycoplasma hominis, стрептококк
группы В, эпидермальный стафилококк, облигатные анаэробы
(пептострептококки), определялась в эндометрии в 45,6% слу:
чаев. Диагноз ХЭ с использованием описанных выше методов
подтвержден у всех обследованных пациенток. С целью элими:
нации инфекционных агентов Вильпрафен назначался в дозе
500 мг 3 раза в день 10 дней с последующим контрольным ис:
следованием через 3 недели после лечения. Ввиду крайне от:
ягощенного акушерско:гинекологического анамнеза и в силу
ожидаемых осложнений течения предстоящей беременности
все без исключения пациентки получали прегравидарную под:
готовку. Прегравидарная подготовка, включавшая применение
дюфастона с учетом его иммуномодулирующего воздействия
на ткань эндометрия, обязательное назначение низкомолеку:
лярного гепарина фраксипарина всем пациенткам обследуемой
группы в сочетании со средствами метаболической терапии,
подтвердила высокую клиническую эффективность комплекс:
ного терапевтического воздействия у данного контингента
женщин. Клиническим подтверждением явилось наступление
беременности у 86% пациенток с привычным невынашивани:
ем; у 89% пациенток беременность закончилась родами в срок.
При контрольном исследовании (через 3 нед) микроорганизмы
в ткани эндометрия не выявлялись. В рамках вспомогательных
репродуктивных технологий у 33% пациенток после 3 неудач:
ных попыток ЭКО (все пациентки старшего репродуктивного
возраста) наступила беременность и у 92% доношена до срока
родов. Среди данного числа пациенток 11 женщин со смешан:
ной (хламидийной и микоплазменной инфекцией в анамнезе)
получали Вильпрафен в дозе 500 мг 3 раза в день с момента
пункции ооцитов до момента переноса эмбрионов.

Таким образом, лечение ХЭ, целенаправленная преграви:
дарная подготовка у женщин с бесплодием и привычным невы:
нашиванием беременности способствуют наступлению и про:
лонгированию беременности.
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В статье представлены актуальные вопросы профилактики
нарушений функции щитовидной железы и их негативного
влияния на женскую репродуктивную функцию, течение
беременности и перинатальные результаты при наличии
диффузного нетоксического зоба. Доказана эффектив-
ность оригинального комплекса прегравидарной подготов-
ки у наблюдаемых женщин на этапе до зачатия и в период
беременности.
Ключевые слова: диффузный нетоксический зоб, преконцеп�
циальное консультирование, йоддефицит, беременность.

Щитовидная железа (ЩЖ) является важным звеном
нейроэндокринной системы, оказывающим значи:

тельное влияние на репродуктивную функцию женщины.
Нарушения тиреоидного гомеостаза могут стать причиной
бесплодия, невынашивания, рождения детей с нарушениями
ЦНС [2, 3, 6, 8]. Следует также отметить, что ведущую роль
в развитии диффузного нетоксического зоба (ДНЗ) играет
некомпенсированный дефицит йода. Проведение йодной
профилактики на протяжении всего периода гестации пред:
отвращает развитие зоба у беременной и нормализует функ:
цию ЩЖ. На фоне йодной профилактики происходят суще:
ственное нарастание уровня экскреции йода с мочой и
уменьшение объема ЩЖ, восполняется дефицит йода и под:
держивается сбалансированный его уровень [4, 10].

При ДНЗ в ткани ЩЖ формируются структурные и
функциональные изменения, которые в ряде случаев способ:
ствуют развитию ее гипофункции, что имеет важное значе:
ние для реализации репродуктивной функции [1, 5, 7, 11].
Основанием для прегравидарной подготовки является нали:
чие у женщины ДНЗ II степени и выше с большой вероятно:
стью развития нарушения ее функции (по Холлингсворт). 

Принципиальное значение прегравидарной подготовки
заключается в создании оптимальных условий для созрева:
ния яйцеклетки, ее благоприятного развития в маточных
трубах и имплантации. Само созревание яйцеклетки нахо:
дится под прямым влиянием стероидных гормонов. Эстроге:
ны индуцируют повышение уровня мРНК, которая является
кодом для синтеза специфических протеинов. Прогестерон
оказывает влияние на скорость деления в преимплантацион:
ной стадии. Максимальный синтез РНК, метаболизм глюко:
зы и редупликация ДНК происходят только при определен:
ной концентрации прогестерона. 

При недостаточном воздействии гонадотропинов, а
вследствие этого и стероидных гормонов, следующая фаза
мейоза и овуляции проходит с нарушениями. При наруше:
ниях более глубокой степени может произойти повреждение
всей системы гаметы, а после оплодотворения зигота стано:
вится основой для патологического развития плодного яйца
и спонтанного аборта. При более легкой степени поражения
может быть доношен жизнеспособный плод с врожденными
пороками развития. При проведении прегравидарной подго:
товки создаются оптимальные условия для созревания яй:
цеклетки и эмбриона за счет коррекции гормональной регу:
ляции [1, 4, 9, 11]. Однако оценка эффективности прекон:

цепционного консультирования проводится не в начале гес:
тации, а осуществляется в момент, когда на основе исследо:
вания на ранних фазах беременности выявляется нормаль:
ное и симметричное развитие плода. 

Все вышеизложенное диктует необходимость разработ:
ки новых подходов подготовки к беременности и создания
условий для физиологического развития плода с ранних
сроков гестации, т.к. затраты на преодоление последствий
рождения ребенка с низким индексом здоровья и с наруше:
нием интеллекта значительно превышают аналогичные на
преконцепционное консультирование и прегравидарную
подготовку.

Цель исследования – изучить эффективность преграви:
дарной подготовки у беременных с ДНЗ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Под нашим наблюдением находились 72 беременные с
ДНЗ, обратившиеся с целью эффективного планирования
беременности и получившие курс лечебно:профилактичес:
ких мероприятий на этапе до наступления беременности (I
группа). Обследование включало определение тиреоидного
гомеостаза (ТТГ, Т4 св.); уровней ФСГ, ЛГ, ПРЛ, эстрадио:
ла, прогестерона в овуляторную и лютеиновую фазы мен:
струального цикла методом ИФА (наборы «Sanofi», лабора:
тория «ДИЛА»), а также определение уровня йодурии (ме:
тодом каталитического окисления в реакции между тетраме:
тилбензидином и перуксусной кислотой).

Во время беременности у женщин данной группы иссле:
довали следующие показатели: эстрадиол, прогестерон, ТТГ,
Т4 св. Аналогичные показатели изучены в группе, состоящей
из 36 беременных с ДНЗ, обратившихся за медицинской по:
мощью в связи с развитием патологии беременности (II
группа).

Контрольную группу III составили 20 женщин без пато:
логии ЩЖ, обратившихся за дородовым консультировани:
ем. Контрольную группу IV составили 20 здоровых женщин
с физиологическим течением беременности. Проведен ана:
лиз течения беременности, родов, состояния плода в группах
I, II, IV.

В прегравидарную подготовку включен комплекс лечеб:
но:профилактических мероприятий: диета, включающая мо:
репродукты (морская рыба, морская капуста), продукты, бо:
гатые витамином В1 (бобовые, фасоль, соя), поливитамин:
ный комплекс «Витрум® Пренатал Форте» (содержание йо:
да в суточной дозе 150 мкг), полный отказ от табакокурения,
употребления алкоголя обоими супругами; адекватное гор:
монозамещение при выявлении гипофункции щитовидной
железы; при недостаточности лютеиновой фазы – цикличес:
кая гормональная терапия (витамины С, Е), утрожестан в те:
рапевтической дозе. Комплекс был применен в течение
2–3 мес. В протокол преконцепционной профилактики в I и
III группах женщин были включены мероприятия по диа:
гностике и лечению TORCH:инфекций, ЗППП, коррекции
биоценоза влагалища; их эффективность в данной работе не
рассматривается. 

Ýôôåêòèâíîñòü ïðåãðàâèäàðíîé ïîäãîòîâêè
ó æåíùèí ñ äèôôóçíûì íåòîêñè÷åñêèì çîáîì
Ю.В. Давыдова1, Л.М. Булик1, И.В. Сидорова2, Т.В. Волошина3
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2Александровская больница, отделение эндокринологии, г. Киев
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У женщин I группы исследовали содержание ТТГ, Т4 св.
на этапе дородового консультирования, при этом выявлено,
что у 12 (16,8%) женщин уровень ТТГ был выше 4 мкМЕ/мл
(норма 0,2 – 3,5 мкМЕ/мл), что потребовало назначения гор:
мональной заместительной терапии; с наступлением бере:
менности доза левотироксина у этих двух женщин была уве:
личена. 

В табл. 1 представлены данные о содержании ТТГ и Т4 св.
у женщин I, II и IV группы в I и II половине беременности.

Как видно из данных табл. 1, в I группе женщин во время
беременности показатели функционального состояния сви:
детельствуют об эутиреозе. Напротив, во II группе при от:
сутствии клинических проявлений гипотиреоза лаборатор:
ные показатели позволяют заподозрить субклинический ги:
потиреоз. Во II половине беременности у этих женщин пос:
ле назначения адекватной гормональной заместительной те:
рапии удалось достичь нормализации показателей, однако
следует принимать во внимание опасность влияния гипоти:
роксинемии в I триместре беременности на интеллектуаль:
ное развитие плода. Показатели йодурии на этапе 1:го пре:
концепционного визита и через 1 мес после проведения пре:
гравидарной подготовки представлены в табл. 2.

Как видно из данных табл. 2, в течение 1 мес удалось до:
биться нормализации показателей йодурии у значительного
числа женщин I группы. Тем 6 женщинам, у которых выявле:
но снижение йодурии через 1 мес, в программу прегравидар:
ной подготовки добавлен калия йодид в дозе 100 мг в сутки,
что дало возможность нормализовать у них показатель обес:
печенности йодом в течение следующих 3 нед. Необходимо
отметить, что в контрольной группе III у 30% женщин отме:
чено снижение йодурии, что подчеркивает необходимость
выявления йодного дефицита и проведения его коррекции на
этапе прегравидарной подготовки с применением витамин:
но:минерального комплекса «Витрум® Пренатал Форте»
всем женщинам, планирующим беременность. Показатели
йодурии во время беременности представлены в табл. 3.

Как видно из данных табл. 3, у женщин, получавших пре:
гравидарную подготовку и продолжающих принимать поли:
витаминно:минеральный комплекс «Витрум® Пренатал
Форте», нормальные показатели йодурии выше, чем в конт:
рольной группе, а во II группе у 55,6 % женщин выявлено
снижение йодурии, что потребовало коррекции йодного де:
фицита калия йодидом в дозе 200 мг в сутки. Необходимо
отметить, что женщинам контрольной группы был рекомен:
дован поливитаминно:минеральный комплекс «Витрум®

Пренатал Форте», что способствовало нормализации пока:
зателей йодурии в течение 2 нед. Что касается 6 женщин I
группы, у которых было выявлено снижение йодурии, то оно
объясняется нерегулярным приемом комплекса «Витрум®

Пренатал Форте», а также неполноценным питанием (без

включения морской рыбы и морской капусты), что было ви:
явлено при углубленном сборе анамнеза.

Анализ гормонального обеспечения менструального
цикла у женщин, обратившихся за дородовым консультиро:
ванием, свидетельствует об определенных нарушениях в
группе женщин с ДНЗ (табл. 4).

Как видно из данных табл. 4, в I группе женщин имеются
определенные отклонения обмена гонадотропных и стероид:
ных гормонов, проявляющиеся смещением пика ЛГ и сниже:
нием эстрогенового влияния в обеих фазах менструального

Группы женщин ФСГ, мкг/л ЛГ, мкг/л Пл, нг/л
Эстрадиол,

нмоль/л

Прогестерон,

нмоль/л

I фаза овуляции (до проведения комплекса) 5±0,5 5,3±0,4* 5,8±0,4 0,4±0,056* 2,21±0,8*

I лютеиновая фаза (до проведения комплекса) 8,7±0,4 4,7±0,3 6,2±0,3 0,74±0,4* 14,2±0,6*

I фаза овуляции (после проведения комплекса) 7,8±0,43 8,6±0,3 4,4±0,3 0,9±0,4 3,9±0,9

I лютеиновая фаза (после проведения комплекса) 7,6±0,8 4,1±0,5 5,4±0,2 0,63±0,04 21,2±3,2

III фаза овуляции 7,1±0,6 12,2 ± 1,2 6,7± 0,5 1,1 ± 0,2 4,8±0,9

III лютеиновая фаза 2,4±0,7 3,8 ± 0,6 9,4± 0,9 0,54 ± 0,07 28,6±5,4

Òàáëèöà 1
Ïîêàçàòåëè òèðåîèäíîãî ãîìåîñòàçà ó æåíùèí ãðóïï 

I, II, IV â I è II ïîëîâèíå áåðåìåííîñòè

Группы
ТТГ, мкМЕ/мл Т4 св., нмоль/л

I половина II половина I половина II половина

I 2,7±0,4 2,8±0,5 97,3±8,3 114,7±8,2

II 4,8±0,3* 3,1±0,6 74,2±6,7* 108,5±7,8*

IV 2,3±0,4 2,2±0,3 102,3±12,4 123,2±16,3

Примечание: * – достоверность по отношению к контрольной группе.

Òàáëèöà 2
Ïîêàçàòåëè éîäóðèè ó æåíùèí I è III ãðóïïû 
íà ïðåêîíöåïöèîííîì ýòàïå, àáñ. ÷èñëî (%)

Группа <0,8 мкмоль/л 0,8�2,4 мкмоль/л

I 30 (39,5) 46 (60,5)*

I (через 1 мес) 6 (7,9)** 70 (92,1)**

III 5 (25) 15 (75)

III (через 1 мес) 1 (5) 19 (95)

Òàáëèöà 3
Ïîêàçàòåëè éîäóðèè ó æåíùèí I,II è IV ãðóïïû 
âî II òðèìåñòðå áåðåìåííîñòè, àáñ. ÷èñëî (%)

Группа <0,8 мкмоль/л 0,8�2,4 мкмоль/л

I 6 (7,9)**,*** 70 (82,1)**,***

II 20 (55,6)* 16 (44,4)*

IV 6 (30) 14 (70)

Примечания: * – разница достоверна по отношению к показателям группы
II и контрольной группы IV; ** – разница достоверна по отношению к пока�
зателям группы I и контрольной группы IV; *** – разница достоверна по
отношению к показателям группы I и группы II.

Примечания: * – разница достоверна по отношению к показателям
контрольной группы III; ** – разница достоверна по отношению к
показателям I группы до начала прегравидарной подготовки.

Òàáëèöà 4 
Ïîêàçàòåëè ôóíêöèè ãèïîôèçàðíî-ÿè÷íèêîâîé ñèñòåìû ó æåíùèí I è III ãðóïïû

Примечание: * – достоверность по отношению к контрольной группе.
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цикла и уровня прогестерона во II фазе цикла. С учетом изме:
нений тиреоидного гомеостаза, описанных выше, обнаружен:
ные изменения, на наш взгляд, могут быть объяснены такими
особенностями гомеостаза системы гипофиз–щитовидная же:
леза–яичники, способными спровоцировать развитие измене:
ний в гормонозависимых органах:мишенях гениталий:

• деятельность щитовидной железы регулируется гона:
дотропными гормонами гипофиза и тиреотропным
гормоном. В свою очередь, ТТГ является регулятором
секреции пролактина. Пролактин и гормоны щитовид:
ной железы образуют единое звено, регулируемое ТТГ.
Их высшим регулирующим центром является тирео:
тропин:рилизинг:гормон; 

• изменение концентрации эстрогенов и тиреоидных гор:
монов влияет на уровни тиреотропного гормона и про:
лактина; 

• при снижении функции щитовидной железы тирони:
ны могут непосредственно влиять на метаболизм эст:
рогенов на уровне перехода эстрадиола в эстрон;

• тиронины, наряду с неорганическим йодом, участвуют
в регуляции выработки ЛГ, т.е. имеется связь тиреоид:
ного гомеостаза, процесса овуляции и обмена яичнико:
вых гормонов, формирующая соответствующую реак:
цию в тканях:мишенях;

• в молекулах ТТГ, ФСГ и ЛГ присутствует общая субъ:
единица, т.е. эволюционно данные гормоны имеют об:
щее происхождение, что непосредственно влияет на их
взаимосвязь в репродуктивной системе. 

После проведения прегравидарной подготовки у всех
женщин с ДНЗ наступила запланированная беременность.
Анализ показателей синтеза прогестерона в I и во II тримес:
трах беременности свидетельствует о нарастании его кон:
центрации в соответствии с физиологической нормой в I
группе беременных (табл. 5).

Во II группе беременных отмечено снижение уровня про:
гестерона в I триместре. Доклинические и клинические при:
знаки угрозы прерывания беременности в этой группе встре:
чались у 66,7% женщин, в связи с чем и проведены меропри:
ятия, направленные на пролонгирование беременности.

Анализ показателей эстрадиола при беременности пред:
ставлен в табл. 6.

Очевидно, что во II группе женщин имеется снижение
уровня эстрадиола в I триместре беременности. Дефицит

выработки стероидов способствует нарушению развития
хориона и снижению биосинтеза β:ХГЧ, что, в свою оче:
редь, усугубляет патологические изменения хориальной
ткани. Регистрируемое в данной группе одновременное
снижение концентрации прогестерона и эстрадиола под:
тверждает эндокринный генез угрозы прерывания бере:
менности у таких женщин и предполагает проведение те:
рапии прогестинами.

Выявленные изменения клинического течения бере:
менности у женщин исследуемых групп представлены в
табл. 7.

Как видно из данных табл. 7, осложнения беременности
отмечены в I и II группах женщин, однако частота их значи:
тельно выше во II группе. Снижение гормонального обеспе:
чения ранней гестации, связанное с дисфункцией яичников
на фоне субклинического гипотиреоза, способствовало нару:
шению формирования фетального трофобласта и в дальней:
шем – развитию дисфункции фетоплацентарного комплек:
са, патологического течения поздней гестации. 

ВЫВОДЫ

1. Женщины репродуктивного возраста с ДНЗ нуждают:
ся в консультации акушера:гинеколога и эндокринолога с
целью проведения мероприятий по профилактике наруше:
ний менструального цикла, выявления и ранней коррекции
йоддефицита и гипотиреоза.

2. Перед планированием беременности таким женщинам
настоятельно рекомендуется проведение прегравидарной
подготовки с включением поливитаминно:минерального
комплекса «Витрум® Пренатал Форте», содержащего 0,8 мг
фолиевой кислоты и 150 мг йода, с целью снижения риска
осложнений гестации и перинатальных потерь.

3. Учитывая, что у 30% женщин в контрольной группе
отмечено снижение йодурии на этапе планирования бере:
менности, целесообразно выявление йодного дефицита и
проведение его коррекции на этапе прегравидарной подго:
товки с применением витаминно:минерального комплекса
«Витрум® Пренатал Форте» всем женщинам, планирующим
беременность.

4. Разработанный комплекс прегравидарной подготовки
и гестационной профилактики йоддефицита с включением
витаминно:минерального комплекса «Витрум® Пренатал
Форте» является эффективным, что подтверждается сниже:

Òàáëèöà 5
Óðîâåíü ïðîãåñòåðîíà â ñûâîðîòêå êðîâè æåíùèí 

èññëåäóåìûõ ãðóïï â ïåðèîä ãåñòàöèè

Сроки

беременности

Прогестерон нмоль/л

Группа I Группа II Группа IV

719 нед 62,4±3,8 31,2 ±5,6* 64,5±4,41

18120 нед 122,6±11,2 1062±4,9* 139, 2±5,1

Примечание: * – достоверное снижение уровня синтеза прогестерона по
отношению к контрольной группе.

Òàáëèöà 6
Óðîâåíü ýñòðàäèîëà â ñûâîðîòêå êðîâè æåíùèí 

èññëåäóåìûõ ãðóïï â ïåðèîä ãåñòàöèè

Сроки

беременности

Эстрадиол, нмоль/л

Группа I Группа II Группа IV

719 нед 6,1±1,6 4,8±1,2* 7,9±1,5

18120 нед 33,8±3,1 28,7±2,5 34,6±3,4

Примечание: * – достоверное снижение уровня синтеза эстрадиола по от�
ношению к контрольной группе.

Òàáëèöà 7
Îñíîâíûå ïîêàçàòåëè êëèíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ áåðåìåííîñòè ó æåíùèí I, II, IV ãðóïïû, àáñ. ÷èñëî (%)

Группы

Угроза

прерывания

беременности

Гестоз I половины беременности

средней и тяжелой степени

выраженности

Преэклампсия

средней и тяжелой

степени

Дистресс плода в

стадии

компенсации

I 5 (6,9)*,** 6 (8,3) * 4 (5,5) *,** 8 (11,1) *,**

II 14 (38,9) * 8 (22,2) * 7 (19,4) * 8 (22,2) *

IV 1 (5) 1 (5) 1 (5) 1

Примечания: * – разница показателей достоверна по отношению к контрольной группе IV; ** – разница показателей достоверна между I и II группами.
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нием частоты акушерских осложнений в 2–4 раза. Это по:
зволяет снизить частоту и продолжительность госпитализа:
ции таких женщин, а также повысить демедикализацию бе:
ременности. 

Ефективність прегравідарної підготовки у жінок з

дифузним нетоксичним зобом

Л.М. Булик, Ю.В. Давидова, І.В. Сидорова, 

Т.В. Волошина

У статті представлено актуальні питання профілактики розладів
функції щитоподібної залози та їх негативного впливу на жіночу
репродуктивну функцію, перебіг вагітності та перинатальні ре:
зультати за наявності дифузного нетоксичного зоба. Доведено
ефективність оригінального комплексу прегравідарної підготовки
у спостережених жінок на етапі до зачаття та в період вагітності.
Ключові слова: дифузний нетоксичний зоб, преконцепційне кон�
сультування, йододефіцит, вагітність.

Efficacy of pregravide preparation in women with

diffuse nontoxic goiter

L. Bulyk, Iu. Davydova, I. Sidorova, T. Voloshina 

The publication covers the crucial issues of prophylactics of thyroid
disorders and their negative influence on reproductive female func:
tion, pregnancy period and perinatal outcome in women with diffuse
nontoxic goiter. The suggested original complex of pregravide prepa:
ration proved to be effective in observed group of women on the stage
of pre:conception and during pregnancy.
Key words: diffuse nontoxic goiter, preconceptional counseling, iodine
deficiency, pregnancy.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

АНАЛИЗ КРОВИ ПРЕДСКАЖЕТ РИСК 

ЖЕНСКОГО БЕСПЛОДИЯ

Простой гормональный
тест поможет женщинам уз1
нать количество яйцеклеток
в их яичниках. Австралий1
ские исследователи заяви1
ли, что это будет полезно
при лечении бесплодия и
планировании семьи. 

Тест под названием "тай1
мер для яйцеклеток" спосо1
бен точно определить запас
яйцеклеток на основе кон1
центрации определенного
гормона, заявил автор ис1

следования Питер Иллинг1
ворс. "Тест может опреде1
лить тех молодых женщин, у
которых могут возникнуть
проблемы с зачатием с воз1
растом", 1 говорит ученый. 1
"Также он распознает жен1
щин с риском ранней мено1
паузы, позволяет спланиро1
вать активность в отноше1
нии лечения бесплодия".

Женщинам, перенесшим
лечение рака или эндомет1
риоза, также прошедшим

операцию на яичниках, осо1
бенно будет полезен анализ
антимюллерового гормона,
который будет стоить 58 дол1
ларов США.

Тест может избавить се1
мьи от напрасных попыток
провести искусственное оп1
лодотворение.

Женщины рождаются 112
миллионами яйцеклеток,
количество которых сокра1
щается ежемесячно.

News<Medical
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Установлено, що частота акушерських та перинатальних
ускладнень залежить від типу плацентації. У результаті
розроблені ультразвукові прогностичні критерії для виз-
начення раціональної тактики розродження в разі бага-
топлідної вагітності.
Ключові слова: багатопліддя, монозиготність, перина�
тальні ускладнення.

Охорона здоров’я матері і дитини завжди є пріоритетним
напрямком розвитку медицини. Досягнення перина:

тальної клінічної медицини сприяють адекватному моніто:
рингу за станом плода під час вагітності та в пологах.
Суттєвий вплив на перебіг вагітності та пологів мають
соціально:медичні фактори, що, відповідно, зумовлюють ре:
зультати перинатальних ускладнень [1, 4, 5]. Із медичних
аспектів проблема багатоплідної вагітності має впливове
значення на показники перинатальної патології. 

Рання пренатальна діагностика багатоплідної вагітності
є однією з основних умов успішного здійснення лікувально:
профілактичних заходів для зниження перинатальних уск:
ладнень і смертності. На сьогодні провідним і об’єктивним
методом виявлення багатоплідності є ультразвукове
дослідження. Проте тільки діагностичні можливості ехо:
графії в разі багатоплідної вагітності не відповідають вимо:
гам сучасного акушерства і в першу чергу потребують виз:
начення прогностичних критеріїв, що впливають на харак:
тер перебігу вагітності та пологів [2, 3, 5]. 

Мета роботи – вивчення можливостей ультразвукової
діагностики в прогнозуванні ускладнень вагітності та по:
логів у разі багатопліддя.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами проведено ретроспективний аналіз динамічного
ультразвукового спостереження за 112 вагітними з бага:
топліддям. Дослідження проводили на ультразвуковому ска:
нері фірми «PIE MEDICAL» (Голандія) 41060 BASIC SCAN:
NER – 250:3T з використанням пакетів програмного забезпе:
чення. Непряму кардіотокографію виконували за допомогою
фетального монітора фірми «Hewlett – Packard’s Series 50 A»
(Німеччина, 1995). Оцінювали біофізичний профіль плода
(БФП) за методикою A.M. Vintzileos і співавторів [6]. 

З багатоплідною вагітністю до 20 тиж гестації проведе:
но обстеження 40,4% жінок, у другій половині вагітності –
59,6%. За скринінг:програмою діагностована бага:
топлідність у 38% жінок. Інші вагітні були скеровані на уль:
тразвукове дослідження з приводу міхурового заносу –
6,1%, загрози невиношування – 4,6%, багатоводдя – 9,2%,
уточнення терміну вагітності – 18,3%, міоми матки –
9 (1,5%), пухлини яєчника – 1%, неправильного положення
плода – 4,2%, інші – 1,7%.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Пренатальна діагностика багатопліддя в І триместрі
вагітності має важливе значення для встановлення пра:

вильного діагнозу й вирішення питання про можливість
виношування даної вагітності. Слід зазначити, що на
ранніх термінах ультразвукова діагностика бага:
топлідності базується на виявленні двох і більш ехо:
графічних контурів плодових яєць, починаючи з 6 тиж ге:
стації (по першому дню останньої менструації). Із
7–8 тиж вагітності в плодовому яйці візуалізуються
ембріони. Під час ехографії в ранніх термінах вагітності
варто враховувати можливість анембріонемії одного з
двох плодових яєць (феномен відмирання одного плодо:
вого яйця), а також технічні складності під час іден:
тифікації двох і більш ембріонів в одному плодовому яйці
(у разі моноамніотичної двійні). Украй рідко можливе
поєднання маткової і позаматкової (найчастіше трубної)
локалізації плодових яєць.

Неправильна інтерпретація даних ехографічної кар:
тини в ранніх термінах вагітності може призвести до хиб:
нопозитивної діагностики багатопліддя. Щоб уникнути
гіпердіагностики варто пам’ятати про наявність, крім
амніотичної порожнини, також порожнини жовточного
мішка, про внутрішньоматкове скупчення крові в разі
відшарування трофобласта одноплодової вагітності, на:
брякові зміни у ворсинках хоріона, децидуальні зміни ен:
дометрія за наявності аномалій структури матки. У ряді
випадків на ранніх термінах одноплодової вагітності вид:
но ехографічну картину двох амніотичних порожнин, що
може бути зумовлено надмірним тиском ультразвукового
датчика на ділянку живота і відповідно на сечовий міхур
і матку, деформацією порожнини матки міоматозним вуз:
лом, підвищеним локальним тонусом матки в разі загрози
невиношування. 

Важливе прогностичне значення в установленні зи:
готності має ехографічна діагностика жовтого тіла в
яєчнику. У разі виявлення жовтих тіл в обох яєчниках
уже в ранній термін вагітності можлива діагностика дизи:
готної двійні. У той же час виявлення жовтого тіла тільки
в одному яєчнику не дозволяє установити зиготність.

Під час проведення ультразвукового дослідження в
0,2% вагітних до 14 тиж гестації не була виявлена двійня,
у 0,5% жінок у 16 та 24 тиж була встановлена двійня за
наявності трійні. Тільки під час повторного ультразвуко:
вого дослідження в даної категорії вагітних діагноз був
уточнений.

Особливі складності виникають під час ультразвуко:
вої діагностики завмерлого або нерозвиваючогося одного
плода з двійні, а також за наявності близнюків, що зросли:
ся. У цих випадках необхідні повторні дослідження, іноді
додаткові методи діагностики (рентгенографія). Слід за:
значити, що зі збільшенням терміну вагітності імовірність
помилки ультразвукової діагностики близнюків, що зрос:
лися, зменшується. Згідно з літературними даними,
найбільш оптимальний період для ультразвукової діагно:
стики даного стану є термін 24–27 тиж вагітності [2].

Ультразвукова діагностика багатоплідної вагітності в
ІІ і ІІІ триместрах вагітності істотно полегшується і в цей

Ôóíêö³îíàëüíèé ìîí³òîðèíã ó ïðîãíîçóâàíí³
ïåðèíàòàëüíèõ óñêëàäíåíü ó ðàç³ áàãàòîïë³äíî¿
âàã³òíîñò³
В.О. Бенюк, С.Б. Шевченко, П.О. Лихолай

Національний медичний університет ім. О.О. Богомольця, м. Київ
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період вважається достовірною в разі одержання в одній
площині (проекції) зображення двох і більш ембріонів,
голівок, тулубів або сідниць плодів.

Якщо в ранній термін вагітності визначення положен:
ня і передлежання плодів у матці не має практичного зна:
чення, то діагностика розташування їх перед пологами
важлива для вибору оптимального методу розродження.
Суттєві труднощі в інтерпретації ультразвукових даних
спостерігаються наприкінці вагітності (або в родах) у разі
локалізації голівки одного з плодів у порожнині малого
таза вагітної. Установлення взаємного розташування
плодів ґрунтується не тільки на візуалізації їх голівок,
але й на визначенні подовжньої осі, локалізації тулубів.
За наявності двійні плоди часто розташовуються в по:
довжньому положенні (обоє в головному, один у головно:
му, інший у тазовому або обоє в тазовому передлежанні).
У 12% випадків діагностовано поєднання подовжнього і
поперечного положення або тільки поперечного розташу:
вання плодів. Важко візуалізувати в одній площині ска:
нування трьох і більше плодів. Тому найчастіше їх зобра:
ження одержують на 2–3 эхограмах. 

Важливим у разі ультразвукової діагностики пред:
ставляється візуалізація анатомічних утворень і
внутрішніх органів кожного з плодів. При цьому ретель:
но вивчаються ультразвукові зображення голівок,
хребтів, органів грудної клітки і черевної порожнини,
кінцівок плодів. Оптимальним періодом для візуалізації
даних анатомічних утворень є термін 18–24 тиж
вагітності.

Ультразвуковий моніторинг дає можливість одержан:
ня об’єктивних біометричних показників для динамічно:
го спостереження за розвитком плодів під час вагітності.
Ультразвукова біометрія в поєднанні з плацентографією
та біофізичним профілем дозволяє своєчасно здійснити
пренатальну діагностику гемотрансфузійного синдрому
близнюків при монозиготній вагітності, встановити вира:
жену дисоціацію розмірів плодів та функціональний стан
кожного, окреме багатоводдя або маловоддя. Особливу
значущість здобуває ультразвукове дослідження в разі
пренатального визначення зиготності близнюків, що важ:
ливо для вибору лікарської тактики за наявності вродже:
ної або спадкової патології. Ультразвуковими ознаками,
що характеризують зиготність плодів, є: кількість пла:
цент, амніотичних порожнин, стать, наявність гемотранс:
фузійного синдрому, перекручування пуповин. 

Ультразвукова плацентографія в разі багатоплідності
має важливе значення у вирішенні питання методу розро:
дження і тактики ведення пологів. Нами в жінок із
двійнею діагностовано монохоріальний тип плацентації у
26,2% випадків і дихоріальний – у 73,8%. Разом з тим за
дихоріального типу плацентації роздільно плаценти діаг:
ностовано в 58,2% випадків, а злитті – у 32,8%. Візу:
алізація двох плацент полегшується за їх локалізації на
протилежних стінках матки. Утруднюється їх іден:
тифікація у випадках, коли вони інтимно прилягають од:
на до одної. Сприяє уточненню типу плацентації (моно:
хоріальний або дихоріальний) візуалізація амніотичної
перегородки. Виявлення перегородки свідчить, що плоди
знаходяться у двох роздільних амніотичних порожнинах,
що є важливим для виключення зрощення двійні. За на:
явності двох плацент перегородка проходить між плода:
ми через матку по діагоналі від однієї плаценти до проти:
лежного краю іншої. За наявності тільки однієї плаценти
або злитих плацент перегородка починається від центра.
Плід може торкатися перегородки, але ніколи не перети:
нає останню. У перегородки немає вільного краю в
амніотичній рідині, що відрізняє її від внутрішньоматко:

вих перетинок, зрощень, амніотичних тяжів. Про на:
явність перегородки свідчить виявлення різностатевих
плодів. Відсутність амніотичної перегородки дозволяє
підозрювати наявність моноамніотичної двійні, що пред:
ставляє високий ризик під час розродження. За відсут:
ності перегородки (у разі моноамніотичної двійні) майже
завжди виявляється перекручування пуповини,
збільшується ризик виявлення аномалії плодів, розвиток
гемотрансфузійного синдрому близнюків та дисоціації
розмірів плодів. 

Ультразвукове дослідження має принципово важливе
значення в діагностиці функціонального стану плодів,
ураховуючи відповідні технічні утруднення в разі тільки
кардіотокографічного обстеження. 

Проведенні нами дослідження показали відсутність до:
стовірної різниці під час вагітності в показниках (при
двійні з дихоріальною плацентацією) біофізичного
профілю (10,24±2,2 та 10,46±1,8 бала при контрольних зна:
ченнях – 11,47±1,2 бала). Разом з тим за наявності двійні з
монохоріальним типом плацентації та наявності дисоціації
розмірів плодів установлено статистично достовірну різни:
цю показників стану плодів (10,127±1,4 та 8,42±0,88 бала).

Виявлено відповідні особливості фізичного розвитку
новонароджених близнюків залежно від гестаційного
віку. Так, маса тіла близнюків із двійні до 33 тиж суттєво
менша порівняно з новонародженими з одноплодової
вагітності. Зі збільшенням терміну вагітності дана різни:
ця стає суттєвою, сягаючи максимуму в 38 тиж. У той же
час оцінка довжини тіла близнюків залежно від гес:
таційного віку не виявила суттєвої різниці від норматив:
них показників, хоча і виявлено незначну тенденцію.

Маса тіла новонароджених у разі монохоріальної
вагітності коливається в межах 20–30% і спостерігається
корелятивна залежність між варіабельністю маси під час
народження і терміном гестації та частотою асфіксії ново:
народжених. Під час нейросонографії в 17,6% виявлено
помірні дифузні гіпоксичні зміни головного мозку, пору:
шення мозкового кровообігу – у 8,4%, внутрішньошлу:
ночкові крововиливи – у 6,3% у другого плода з двійні,
56,4% новонароджених переводять на другий етап вихо:
джування. У даній ситуації динамічне спостереження за
багатоплідною вагітністю зумовлює своєчасне проведен:
ня заходів для покращання матково:плацентарного кро:
вотоку з використанням індивідуального підходу залеж:
но від терміну гестації та ступеня вираженості порушень.

ВИСНОВКИ

Отже, установлена висока (99,2%) точність ультра:
звукової діагностики багатоплідності в першій половині
вагітності. Показано можливість отримання значної
об’єктивної інформації про функціональний стан плодів
залежно від типу плацентації при багатоплідді, що має
важливе прогностичне значення у вирішенні питання
тактики ведення пологів. 

Функциональный мониторинг в

прогнозировании перинатальных

осложнений при многоплодной

беременности

В.А. Бенюк, С.Б. Шевченко, П.А. Лихолай

Установлено, что частота акушерских и перинатальных ослож:
нений зависит от типа плацентации. В результате разработаны
ультразвуковые прогностические критерии для определения
рациональной тактики родоразрешения при многоплодной бе:
ременности.
Ключевые слова: многоплодие, монозиготность, перинаталь�
ные осложнения.
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Functional monitoring in prognostication of the

perinatal complication at gemelli

V.A. Benyuk, S.B. Shevchenko, P.A. Likholay

The outcome is the frequency of obstetric and perinatal complications
depends on the type of placenta. As a result we came out with some
prognostic criterias on ultrasonografic basis for delivery plans in mul:
tifetus pregnancy.
Key words: gemelli, monosygotal, perinatal complications.
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17:05 - 17:40 Порівняльна геномна гібридизація (ПГГ) – новітній спосіб генетичної перинатальної
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ультразвукові ознаки можуть бути показанням для ретельного генетичного аналізу?
19:40 – … Обговорення питань, пов’язаних із доповідями.

Надалі – продовження невимушених обговорень піднятих тем та тем наступних зустрічей.
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Проведено дослідження морфокардіогемодинаміки плода
у вагітних із загрозою недоношування в різні гестаційні
періоди. Отримані результати дослідження дозволяють
розробити методи прогнозування, профілактики та впливу
на адаптаційно-гомеостатичні механізми внутрішньоутроб-
ного плода і новонародженого.  
Ключові слова: недоношування, фетоплацентарна недо�
статність, морфокардіогемодинаміка.

На сучасному етапі розвитку акушерської науки поло:
ги розглядаються як складний бiологiчний процес,

що строго контролюється генетичним апаратом матерi i
пов’язаний з багатьма ланками гормональних, імуно:
логічних та бiохiмiчних реакцй в органiзмi матерi та пло:
да [1, 3].

Порушення становлення постнатального кровообігу в
новонароджених, внутрішньоутробний розвиток яких відбу:
вався в умовах гіпоксії, може проявлятися змінами ритму
серцевої діяльності і скорочувальної функції міокарда. До
нестачі кисню найбільш чутливими є головний мозок і сер:
цево:судинна система [2, 4]. 

Мета дослідження – вивчення функціонального стану
серцево:судинної системи залежно від терміну гестації в
жінок із загрозою недоношування вагітності. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами обстежено 60 вагітних із загрозою недоношування
вагітності, які перебували на лікуванні у відділенні патології
вагітних (основна група). З метою оптимізації і
відповідності показників кардіогемодинаміки були об’єднані
вагітні основної і контрольної групи (30 жінок з неускладне:
ним перебігом гестації) за терміном гестації відповідно до
класифікації недоношеності. Показники центральної
кардіогемодинаміки визначали за допомогою ультразвуко:
вого сканера з використанням пакетів програмного забезпе:
чення. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Аналізуючи показники об’єму шлуночків, що пред:
ставлені в табл. 1, слід зазначити, що кардіогемодинаміка
плодів основної групи під час загрози недоношування ма:
ла тенденцію до незначного зростання кінцевих діас:
толічного і систолічного об’ємів до 34 тиж гестації. Заслу:

говує на увагу достовірне зростання кінцевого діас:
толічного об’єму в термінах гестації після 34 тиж
(5,4±0,8 мл) порівняно з показником (4,8±0,4 мл) у конт:
рольної групи (р<0,05). Виявлено пропорційне зростання
ударного об’єму (УО) залежно від терміну гестації до
34 тиж як у контрольній, так і основній групі (р>0,05). Із
35 тиж гестації встановлено достовірне зростанні УО в ос:
новній групі (2,7±0,4 мл) порівняно з контрольною
(2,2±0,2 мл) групою (р<0,05).

Узагальнюючи представлені дані на мал. 1, нами вста:
новлено, що УО у разі загрози недоношування у вивчаємих
термінах гестації зріс 4,3 разу при контрольних значеннях –
у 3,6 разу.

Заслуговують на відповідну увагу показники хвилинно:
го об’єму (ХО) шлуночків та фракції ежекції в разі загрози
недоношування вагітності, представлені в табл. 2. 

У разі загрози не доношування, починаючи з 31–34 тиж
гестації, виявлено тенденцію до зростання показника ХО
відносно контрольної групи. У термінах гестації 35–37 тиж
показник ХО в основній групі (351,2±0,8 мл/хв) достовірно
відрізнявся від показника (304,8±0,2 мл/хв) контрольної
групи (р<0,05).

Ìîðôîêàðä³îãåìîäèíàì³êà ïëîäà ó âàã³òíèõ
ç íåäîíîøóâàííÿì
І.А. Усевич, В.О. Бенюк, Анаам Хади Садек 

Національний медичний університет ім. О.О. Богомольця, м. Київ

Òàáëèöÿ 1 
Îá’ºìí³ ïîêàçíèêè êàðä³îãåìîäèíàì³êè ïëîäà çàëåæíî â³ä õàðàêòåðó ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³

Строк гестації, тижнів 22�27 28�30 31�34 35�37

Кінцевий діастолічний, мл (контроль) 0,9±0,84 1,2±0,63 2,6±0,8 4,8±0,4*

Кінцевий діастолічний, мл (основна) 1,1±0,37 1,28±0,42 3,1±0,4 5,4±0,8*

Кінцевий систолічний, мл (контроль) 0,4±0,2 0,6±0,1 1,2±0,4 2,6±1,2

Кінцевий систолічний, мл (основна) 0,44±0,4 0,66±0,4 1,28±0,4 2,7±1,4

Ударний об'єм (контроль) 0,4±0,3 0,6±0,4 1,4±0,6 2,2±0,2*

Ударний об'єм (основна) 0,43±0,2 0,62±0,2 1,82±0,4 2,7±0,4*

Примітка: * – різниця достовірна між показниками у відповідні терміни гестації порівняно з контрольною групою.
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Ìàë. 1. Çàëåæí³ñòü ÓÎ â³ä õàðàêòåðó ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³
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Характерні особливості були встановлені під час аналізу
показників фракції ежекції (ФЕ), що представлені в табл. 2.
Виявлено достовірну різницю показників ФЕ в разі загрози
недоношування в термінах гестації 22–34 тиж порівняно з
показниками контрольної групи (р<0,05). З подальшим пе:
ребігом вагітності показники ФЕ між собою статистично не
відрізнялись, хоча і встановлено тенденцію до зростання
відсотка даного параметра порівняно з показником конт:
рольної групи.

ВИСНОВКИ

Отже, проведені дослідження кардіогемодинаміки серця
плода виявили зміни останньої в разі загрози недоношуван:
ня вагітності порівняно з контрольними показниками за ра:
хунок достовірного зростання УО залежно від терміну гес:
тації і відповідно – зростання ХО та ФЕ. З нашої точки зору,
даний стан можна пояснити включенням компенсаторних
механізмів у термінах гестації 28–34 тиж за рахунок віднос:
ної дилятації лівого шлуночка, а з подальшим перебігом па:

тологічного стану приєднуються механізми, що впливають
на частоту генерації потенціалів, змінюючи ритм серцевої
діяльності і скорочувальну функцію міокарда. Вивчення ха:
рактеру порушень фетоплацентарної системи в разі загрози
недоношування та її впливу на основні системи і органи
внутрішньоутробного плода представляє теоретичний і
практичний інтерес. Особливе значення має розробка ме:
тодів прогнозування, профілактики та впливу на адап:
таційно:гомеостатичні механізми плода і новонародженого.

Морфокардиогемодинамика плода у беременных

с недонашиванием 

И.А. Усевич, В.А. Бенюк, Анаам Хади Садек

Проведено исследование морфокардиогемодинамики плода у бе:
ременных с угрозой недонашивания в разные гестационные пери:
оды. Полученные результаты исследования позволяют разрабо:
тать методы прогнозирования, профилактики и влияния на адап:
тационно:гомеостатические механизмы внутриутробного плода и
новорожденного. 
Ключевые слова: недонашивание, фетоплацентарная недоста�
точность, морфокардиогемодинамика.

Morfokardiogemodinamika of the fetal at pregnant

with premature 

I.A. Usevich, V.A. Benyuk, Anaam Khadi Sadek

Research of morfokardiogemodinamik fetal is conducted at pregnant
with the threat of premature in different gestations periods. The got
results of research allow to develop the methods of prognostication,
prophylaxis and influence on the adaptation:homeostasis mechanisms
of intrauterine fetal and new:born. 
Key words: premature, fet placental insufficiency of, morfokardio�
gemodinamika.

ЛІТЕРАТУРА

Òàáëèöÿ 2 
Ñòàí õâèëèííîãî îá’ºìó òà ôðàêö³¿ åæåêö³¿ â ïëîäà çàëåæíî â³ä õàðàêòåðó ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³

Термін гестації, тижнів ЧСС за 1 хв Хвилинний об'єм (мл/хв) Фракція ежекції (%)

22127, контроль 136,9±2,1 68,7±0,5* 48,7±2,86*

22127, основна 137,2±3,1 71,3±1,1 46,9±1,78*

28130, контроль 138,6±6,2 90,4±0,2 51,6±1,54*

28130, основна 148,6±3,2 92,2±1,2 48,8±1,44*

31134, контроль 138,6±6,2 190,6±0,8 53,4±1,82*

31134, основна 142,8±2,6 259±2,2 49,6±0,8*

35137, контроль 138,6±6,2 304,8±0,2* 48,2±2,8

35137, основна 126,4±2,6 351,2±0,8* 49,8±1,6

Примітка: * – різниця достовірна між показниками у відповідні терміни гестації порівняно з контрольною групою.
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Наведено опис випадків пренатальної діагностики тератом
у плодів крижово-куприкової і шийної локалізації. Пока-
зані ультразвукові особливості пухлин, дані гістологічних
досліджень, обстеження в ранній неонатальний період,
етапи хірургічного лікування і прогноз.
Ключові слова: пренатальна діагностика, крижово�купри�
кова тератома, шийна тератома. 

Тератоми (Т) є дизонтогенетичними пухлиноподібними
утвореннями, що виникають унаслідок порушення

формоутворювальних процесів у внутрішньоутробний
період. Т складаються з багатьох тканин, чужорідних щодо
тієї тканини, у межах якої вони зростають, і є похідними
всіх трьох зародкових листків [4, 8, 13]. Виникнення Т
пов’язують з тривалою персистенцією каудальної частини
ембріона. Це зумовлює те, що найчастіше Т виявляються в
малому тазу, крижово:куприковій області, у позаочере:
винному просторі. Значно рідше Т можуть локалізуватися
в грудній клітці, у шийній ділянці, усередині черепа, спин:
номозковому каналі [3, 4]. 

Із новоутворень, які формуються у внутрішньоутробний
період, Т складають 35%; 40% з них – це Т крижово:купри:
кового (ККТ) відділу [2, 10, 16]. Цей вид Т розташовується в
малому тазу позаду прямої кишки, виповнюючи порожнину
малого таза, випинається назовні в ділянках промежини або
крижів. Залежно від співвідношення розмірів і переважання
зовнішньої (сакральної ) частини пухлини над внутрішньо:
тазовим (пресакральним) компонентом виділяють 4 типи Т
(The American Academy of Pediatrics): I тип – Т повністю
представлена зовнішнім компонентом, немає пресакральной
частини; II тип – Т має зовнішній і внутрішній компонент;
III тип – у Т переважає внутрішній компонент, що має ве:
ликі розміри; IV тип – Т повністю представлена внутрішнім
компонентом [10, 15, 16]. Ці пухлини можуть викликати ана:
томічні і функціональні урогенітальні і аноректальні пору:
шення. Частота, з якою виявляється ККТ, – 1–2 випадки на
3000–4000 новонароджених. 60–70% ККТ – це зрілі Т,
10–15% – незрілі. Можливість злоякісного переродження Т
сягає 20–28% [9–11]. Прогноз ККТ залежить від наявності
поєднаних аномалій і ступеня залучення до патологічного
процесу життєво важливих органів, а також від гістологічно:
го типу Т [3, 7, 11].

Диференційний діагноз ККТ слід проводити з нейро:
бластомою, крижовим менінгоцеле, нейрофібромою, ге:
мангіомою, нейроектодермальною кістою, гемангіомою [2,
3, 6].

Тератоми шиї (ТШ) спостерігаються значно рідше – у
5,5% випадків Т. ТШ можуть призводити до порушення про:
цесу ковтання, що спричиняється стисканням стравоходу та
під’язикового нерва. Явища обструкції верхніх дихальних
шляхів можуть виникати лише в разі локалізації ТШ на пе:
редній поверхні шиї; вони вимагають невідкладної допомоги
новонародженим [1, 12, 14].

Гістологічно переважна більшість (68%) ТШ скла:
дається з нервової тканини. Вважають, що поява в пухлині
наповнених рідиною порожнин супроводжується швидким
збільшенням ТШ [4].

У літературі описано 5 випадків малігнізації природже:
ної ТШ з появою інвазивного росту і утворенням метастазів
[14, 15].

У разі ультразвукового дослідження основними ознака:
ми ТШ прийнято вважати солідно:кістозні структури по пе:
реднім або передньо:боковим сторонам шиї. Характерною
ультразвуковою ознакою ТШ є наявність невеличких гіпер:
ехогенних включень, які є відбитком ультразвукових хвиль
ділянками хрящової тканини та/або кальцинатами.
Унаслідок порушень процесу ковтання плодом розвивається
значне багатоводдя [1,6,9].

Диференціальний діагноз ТШ проводиться з енцефало:
целе, кістозною гіґромою, нейробластомою, ларингоцеле,
щитоподібно:язичною кістою, гемангіомою, зобом [6].

У разі виявлення ТШ до пологів потрібен мультидис:
циплінарний підхід для визначення акушерської тактики і
особливостей неонатальної допомоги [12, 13].

Для прогнозу принципово важливим є виключення
поєднаних аномалій розвитку плода. Оперативні втручан:
ня в разі ТШ є складними, що зумовлено близьким розта:
шуванням крупних судин і життєво важливих органів.
Смертність після операції сягає 49,6%. У неоперованих
новонароджених летальність сягає 80–100% [2, 5, 11].

Розродження за наявності Т слід проводити в умовах
клінічних установ третього і вище рівнів. У разі великих
розмірів утворень переважно роблять кесарів розтин [2, 8,
10].

Мета дослідження – показати особливості ультразвуко:
вої діагностики ККТ і ТШ, етапи спостереження, можли:
вості оперативного лікування, критерії гістологічної оцінки
пухлин і прогноз.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Наводимо власне спостереження двох випадків
плодів з тератомами різної локалізації: крижово:купри:
кова і шийна. ККТ діагностована в плода в 23–24 тиж ге:
стації, ТШ – у 35 тиж. Новонароджений із ККТ успішно
прооперований, росте і розвивається відповідно віку. Ре:
зультат операції з приводу ТШ був летальним. Наводимо
дані пренатальної ультразвукової діагностики Т у цих
плодів: їх локалізацію, співвідношення із суміжними ор:
ганами, особливості кровопостачання. Також наводимо
етапи виконаних операцій і подальший прогноз. Показані
послідовні ультразвукові зміни утворень зі збільшенням
терміну вагітності. Додаємо світлини, що відображають
хід змін структури Т та суміжних органів. Під час обсте:
ження плодів використовували системний підхід до вив:
чення анатомії. У ході обстеження плодів проводили ди:
ференціальну діагностику з можливими патологічними
утвореннями такої самої локалізації. Ультразвукові
дослідження здійснювали на апаратах експертного класу
з використанням кольорового допплєрівського режиму,
абдомінального та вагінального високочастотних дат:
чиків. Описано етапи хірургічного лікування ККТ і ТШ.
Наведено опис морфологічних і гістологічних особливос:
тей Т з використанням різних методів забарвлення пре:
паратів.

Òåðàòîìè (äîñâ³ä ïðåíàòàëüíî¿ ä³àãíîñòèêè)
В.І. Богомазова, Ю.В. Черняєва, І.А. Степанова, П.О. Лепіхов, Г.М. Турпакова, Р.Ф. Абдуллін

Донецьке клінічне територіальне медичне об’єднання
Донецький національний медичний університет им. М. Горького
Донецька обласна дитяча клінічна лікарня
Міська жіноча консультація, м. Слов’янськ
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Перший випадок. Вагітна Л., 33 роки. В анамнезі одні
нормальні пологи. Вагітність друга, бажана. Спадковий
анамнез родини не обтяжений. На обліку з приводу
вагітності з 10 тиж. Перебіг вагітності: у 9 тиж пацієнтка пе:
ренесла ГРВІ з високою температурою; у 17–18 тиж перебу:
вала на стаціонарному лікуванні внаслідок підвищеної за:
грози переривання вагітності; у 32–33 тиж перенесла НЦД із
синкопальним станом, резидуальну енцефалопатію у виг:
ляді розсіяної неврологічної мікросимптоматики. Уперше
скерована на ультразвукове дослідження у 23–24 тиж. Під
час дослідження в плода в крижово:куприковій ділянці
хребта виявлено горбисте неоднорідне утворення розмірами
2х2,1 см. У черевній порожнині плода пресакрально визна:
чалось утворення неоднорідної структури розмірами
3,7х3,6 см (мал. 1, 2). Під час огляду органів черевної порож:
нини плода виявлено двобічну пієлоектазію: права ниркова
миска шириною до 1,1 см, ліва – до 0,8 см. Інших пато:
логічних ознак під час огляду решти органів і систем не ви:
явлено. Зроблено висновки про наявність у плода крижово:
куприкової тератоми II типу та пієлоектазії нирок, проведе:
но консультацію дитячим хірургом обласної дитячої лікарні. 

Вагітна в 32–33 тиж госпіталізована до пологового
відділення обласної лікарні для спостереження за плодом та
додаткового обстеження пацієнтки з приводу неврологічної
симптоматики. Під час ультразвукового дослідження плода
виявлено збільшення розмірів крижової частини пухлини до
8 см, переважання кістозного компонента Т над солідним. У
режимі кольорового допплєра визначалися поодинокі судини
з низькими швидкостями кровотоку. Виявлено збільшення і
черевної частини пухлини – до 7,5 см, а також значний зсув
органів малого таза, черевної порожнини, збільшення нирко:
вих мисок (правої до 1,6 см, лівої до 0,78 см). Додатково вис:
ловлено припущення про наявність аноректальної аномалії.

У 37–38 тиж пресакральна частини пухлини зросла до
9 см, виповнивши собою малий таз і сягаючи своїми верхніми
краями епігастральної області. У структурі пухлини переважав
рідинний компонент. Гідронефротична трансформація нирок
зберігалася. Крижова частина Т зберегла свої колишні розміри
і структуру. Остаточні висновки зроблено щодо наявності кри:
жово:куприкової тератоми III типу та гідронефрозу плода.

Розродження відбулося в пологовому будинку обласної
клінічної лікарні плановим оперативним шляхом. Народив:
ся живий доношений хлопчик з масою тіла 4850 г, довжиною
57 см, з оцінкою за шкалою Апгар 7–8 балів. 

Під час огляду області сідниць новонародженого визна:
чалася горбиста пухлина розмірами 10х7х7 см з множинни:
ми солідними вузлами і кістами, заповненими мутним
вмістом (мал. 3). Новонароджений переведений у хірургічне
відділення дитячої обласної лікарні. Під час ультразвуково:
го дослідженні новонародженого виявлено кістозне утворен:
ня в пресакральній області черевної порожнини з нерівними,
нерівномірно потовщеними стінками. Вміст утворення анехо:
генній, з неоднорідною рідиною. За даними поздовжнього

Ìàë. 1. Âèãëÿä ñàêðàëüíî¿ ÷àñòèíè ïóõëèíè ïëîäà ç êðè-
æîâî-êóïðèêîâîþ òåðàòîìîþ (23–24 òèæ)

Ìàë. 2. Ïðåñàêðàëüíà ÷àñòèíà êðèæîâî-êóïðèêîâî¿ òåðàòîìè
(23–24 òèæ)

Ìàë. 3. Íîâîíàðîäæåíèé ç êðèæîâî-êóïðèêîâîþ òåðàòîìîþ

Ìàë. 4. Ñêàíóâàííÿ ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè íîâîíàðîäæåíîãî
íà ð³âí³ âîð³ò íèðîê. Âèãëÿä óòâîðåííÿ



209ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №3 (49)/2010

Ï Å Ð È Í À Ò Î Ë Î Ã È ß

сканування кістозного утворення в каудальній його частині
визначалася гетерогенна тканина з поодинокими каль:
цифікатами. Утворення відтісняло сечовий міхур до перед:
ньої черевної стінки. Визначалася подовжена шийка сечово:
го міхура (мал. 4, 5). Сечоводи були розширеними (до 1,5 см)
і звивистими. Нирки – у звичайних місцях, мали розширені
чашки та миски (права розмірами 2,2х2,3 см; ліва – 2х1,9 см).
Виставлений діагноз крижово:куприкової тератоми III типу
та двобічного уретерогідронефрозу. 

Дитину оперовано двічі. Перша операція: перинеотомія,
резекція куприка, видалення сакральної частини тератоми.
Друга операція: лапаротомія, видалення тератоми позаоче:
ревинного простору. Дитина виписана з лікарні в задовільно:
му стані для подальшого спостереження лікарями дитячої
консультації з порадами диспансерного нагляду та ультра:
звукового контролю в умовах дитячої обласної лікарні.

Наводимо дані мікроскопічного дослідження. Т на
більшому протязі представлена дермальним субкутанним
гліоматозом (мал. 6, 7) з наявністю зрілих пучків щільної во:
локнистої сполучної тканини, що ділить нервову тканину на
ділянки різних розмірів, які забарвлюються гематоксиліном
і еозином у рожевий колір (мал. 8), а за Ван Газоном – у яс:
краво:червоний колір (мал. 9). 

Ìàë. 5. Ñêàíóâàííÿ ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè íîâîíàðîäæåíî-
ãî. Ñòðóêòóðà óòâîðåííÿ

Ìàë. 6. Òåðàòîìà. Äåðìàëüíèé ñóáêóòàíèé ãë³îìàòîç (óêàçà-
íî ñòð³ëêàìè). Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì. õ40

Ìàë. 7. Äåðìàëüíèé ñóáêóòàííèé ãë³îìàòîç. Ôàðáóâàííÿ
ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì. õ400

Ìàë. 8. Çð³ë³ êîëàãåíîâ³ âîëîêíà. Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì
³ åîçèíîì. õ400

Ìàë. 9. Çð³ë³ êîëàãåíîâ³ âîëîêíà. Ôàðáóâàííÿ çà Âàí Ãèçîí
õ100
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У Т значно виражений судинний компонент, переважно
за рахунок кровоносних капілярів і судин синусоїдального
типу, які мають розширений просвіт за типом капілярної ге:
манґіоми. Також спостерігаються різнокаліберні судини ар:
теріального та венозного типів. Лімфатичні судини пред:
ставлені капілярами з різко розширеними просвітами. 

На деяких ділянках виявляються ознаки місцевого роз:
ладу кровообігу у вигляді повнокров’я судин, стазу і скуп:
чення еритроцитів у судинах мікрогемоциркуляторного рус:
ла, вогнищеві крововиливи з утворенням гранул гемосиде:
рину і формуванням гемосидерофагів. Патогістологічний
висновок: крижово:куприкова тератома. 

Тепер дитині вже 5 років. Зростає й розвивається
відповідно до власного віку. Під час ультразвукового конт:
ролю патологічних утворень в черевній порожнині і позаоче:
ревинному просторі не виявлено.

Другий випадок. Першовагітна К., 24 роки. Спадковий і
соматичний анамнез не обтяжений. Вагітність бажана. Пер:
ше ультразвукове дослідження в кабінеті діагностики
міської жіночої консультації в 17–18 тиж – без патологічних
змін. Але під час другого дослідження в 35 тиж виявлено
пухлиноподібне утворення шиї. Вагітна скерована для уточ:
нення характеру процесу, локалізації утворення, прогнозу до
обласної клінічної установи. Під час ультразвукового
дослідження плід визначався в головному передлежанні, з
різким відхиленням голови набік. У проекції лівої бічної по:
верхні шиї з переходом на передню поверхню містилося гор:
бисте пухлиноподібне утворення розмірами до 12х10 см
(мал. 10–12). Пухлини мала кістозно:солідну неоднорідну
структуру з ділянками підвищеної ехогенності. Режим коль:
орового допплєра виявив у солідних ділянках поодинокі су:
дини. Анехогенні порожнини пухлини сягали 2,5 см, мали
неоднорідний вміст. Побудова головного мозку плода не
змінена, а утворення не мало зв’язку зі спинномозковим ка:
налом. Через вимушене розташування плода не було можли:
вості оглянути його обличчя. Огляд органів і систем не вия:
вив аномальних відхилень. Біометричні показники плода
відповідали очікуваному терміну вагітності. Зберігалася
звичайна рухова активність кінцівок плода, спостерігалося
багатоводдя. Показники материнсько:плодового кровотоку
були звичайними. Зроблено висновки про наявність терато:
ми шиї плода та багатоводдя.

Вагітна госпіталізована до пологового відділення облас:
ної лікарні для спостереження та додаткового обстеження. У
результаті планового оперативного розродження народила:
ся жива доношена дівчинка з масою тіла 3650 г, довжиною
55 см, з оцінкою за шкалою Апгар 7–8 балів. Для попере:
дження дихальних розладів у пологовій залі введено зонд
(мал. 13). Новонароджена була переведена до хірургічного
відділення дитячої обласної клінічної лікарні для спостере:
ження і вирішення етапів оперативного лікування. Дівчинці

Ìàë. 10. Ñêàíóâàííÿ ëàòåðàëüíî¿ ïîâåðõí³ øè¿ ïëîäà.
Òåðàòîìà øè¿ (35 òèæ)

Ìàë. 11. Ñòðóêòóðà ³ ðîçì³ðè òåðàòîìè øè¿ ïëîäà (38 òèæ)

Ìàë. 12. Îçíàêè ê³ñòîçíî-ñîë³äíîãî êîìïîíåíòà òåðàòîìè
(38 òèæ)

Ìàë. 13. Âèãëÿä íîâîíàðîäæåíîãî ç òåðàòîìîþ øè¿
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додатково здійснено ультразвукове дослідження, комп’ютер:
ну томографію, ехокардіографію, лабораторні аналізи. Під
час ультразвукового дослідження шиї виявлено такі ознаки:
гетерогенне (кістозні й солідні компоненти з гиперехогенни:
ми включеннями) утворення на лівій поверхні шиї зсувало
назад ліву частину щитоподібної залози; фрагмент пато:

логічного утворення шиї з нерівною поверхнею, неод:
норідною структурою, з безліччю анехогенних включень не:
правильної форми на фоні гетерогенної тканини (гіпо: і гіпер:
ехогенні включення) – мал. 14, 15. Виконано операцію з ви:
далення тератоми шиї плода. Через 6 год після операції ди:
тина померла.

Ìàë. 14. Îáñòåæåííÿ íîâîíàðîäæåíî¿. Ùèòîïîä³áíà çàëîçà Ìàë. 15. Ñîíîãðàô³÷í³ îçíàêè ê³ñòîçíî-ñîë³äíîãî
êîìïîíåíòà òåðàòîìè

Ìàë. 16. Ê³ñòîçíà òåðàòîìà. Åï³òåë³é ê³ñò ïðåäñòàâëåíèé ïëîñêèì (à), áàãàòîøàðîâèì ïëîñêèì íåîðîãîâ³ëèì (á),
ñòîâá÷àòèì (â) ³ ðåñï³ðàòîðíèì (ã) åï³òåë³ºì. Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì. à-ã) õ100
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Дані гістологічного дослідження. Дані мікроскопічного
дослідження ТШ: кісти мають переважно круглу та овоїдну
форму, спостерігаються кісти зірчастої й щілиноподібної фор:
ми, стінки їх представлені тонким шаром пухкої волокнистої
сполучної тканини. Більшість кіст зсередини вкриті плоским
багаторядним епітелієм, деякі – багатошаровим плоским не:
ороговілим епітелієм, місцями – з явищами паракератозу.
Кісти з таким типом епітеліального вистилання мають оптич:
но прозорі порожнини. На деяких ділянках у просвіті кіст ви:
являються еозинофільні, пухкі і слизоподібні ШИК:пози:
тивні маси. Ці кісти вистилає стовбчатий епітелій, що нагадує
поверхневий епітелій слизової оболонки шлунка, а також
респіраторним епітелієм (мал. 16 а, б, в, г). Між кістами розта:
шована пухка і щільна волокниста сполучна тканина, що
місцями має ембріональну структуру. У товщі сполучної тка:
нини розташовані вогнища гіалінового хряща, множинні пет:
рифікати і ділянки остеоїдної тканини. Судинний компонент
представлений кровоносними і лімфатичними судинами пе:
реважно синусоїдального типу, частина з яких хибно розви:
нені, мають вид кавернозних порожнин. Патогістологічний
висновок: кістозна гістіоїдна тератома.

ВИСНОВКИ

Нами доведено 2 випадки діагностики тератом, де були
вітальний і летальний результати лікування. Питання про:
гнозу в разі допологового виявлення тератом залишається
дискусійним. Є складною пренатальна оцінка локалізації
пухлин, співвідношення їх з іншими органами, зростання
пухлин. Може спостерігатися пізня маніфестація тератом.
Існують складнощі допологового встановлення гістологічно:
го типу пухлини і труднощі її оперативного лікування. У разі
своєчасного виявлення тератом необхідно об’єктивно
повідомляти родині про можливі наслідки і прогнози в разі
оперативного лікування. У разі виношування вагітності слід
забезпечити послідовний перинатальний догляд за дитиною
на засадах співпраці фахівців пренатальної діагностики, аку:
шерів, неонатологів, дитячих хірургів і педіатрів.

Тератомы (опыт пренатальной диагностики)

В.И. Богомазова, Ю.В. Черняева, И.А. Степанова,

П.А. Лепихов, Г.Н. Турпакова, Р.Ф. Абдуллин

Приводится описание случаев пренатальной диагностики тератом
у плодов крестцово:копчиковой и шейной локализации. Показа:
ны ультразвуковые особенности опухолей, данные гистологичес:
ких исследований, обследование в ранний неонатальный период,
этапы хирургического лечения и прогноз.
Ключевые слова: пренатальная диагностика, крестцово�копчико�
вая тератома, шейная тератома. 

Тeratomas (prenatal diagnosis experience)

V.I. Bogomazova, Y.V. Chernyaeva, 

I.A. Stepanova, P.A. Lepikhov, G.N. Turpakova,

R.F. Abdullin

Cases description of prenatal diagnostics of teratomas of fetus is given:
sacrococcygeal and cervical localization. The ultrasonic features of
tumours, information of histological researches, inspection in an early
neonatal period, stages of surgical treatment and prognosis, are shown.
Key words: prenatal diagnosis, sacrococcygeal teratoma, cervical ter�
atoma.
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ÊÐÎÑÑÂÎÐÄ

ПО ГОРИЗОНТАЛИ: 
3. Длинная полоса из нескольких слоев гип�

сового бинта или из быстро твердеющей
пластмассы; применяется для наложения
иммобилизующих повязок.

11. Дыхательное расстройство у недоношен�
ных детей.

12. Одно из самых распространенных заболе�
ваний, передающихся половым путем. Мо�
жет вызвать угрожающие преждевремен�
ные роды, многоводие, дородовое излитие
вод, плацентарную недостаточность, внут�
риутробное заражение плода.

13. Что расширено при пиелоэктазии?
14. Этот препарат назначается, когда у роже�

ницы отмечается брадикардия, тошнота и
рвота. Он также способствует раскрытию
шейки матки.

15. Небольшой хирургический нож.
16. Простейшая деформация тела, вызывае�

мая касательными напряжениями.
18. Сложные безазотистые соединения расти�

тельной природы, стимулирующие сокра�
тительную деятельность сердца.

19. Аппарат для внутривенного введения окси�
тоцина во время стимуляции родов.

20. Материал для мягких пеленок.
26. Одно из осложнений при родах, связанное

с пуповиной.
27. Нарушение эндометрия, которое может пре�

пятствовать имплантации эмбриона и быть
причиной нарушений менструального цикла.

30. Редко встречающаяся, обычно доброкаче�
ственная опухоль яичника из фиброзной
ткани с эпителиальными включениями в
виде тяжей или островков.

32. Детское дошкольное учреждение.
33. Введение специальных трубок в трахею

или бронхи при общей анестезии.
34. Овощной салат со свеклой.
36. Работа сиделки.
37. Мягкий диван.
38. Лекарство от малярии. Применяется также

для возбуждения и усиления родовой дея�
тельности.

40. Шовный материал.
43. Наркотик и болеутоляющее средство.
44. Разрыв кровеносного сосуда.
45. Классическая детская болезнь, которая

при нормальном течении проходит сама по
себе, без врачебной помощи.

46. Понос.

ПО ВЕРТИКАЛИ: 
1. Гинекологический инструмент для взятия

мазков на цитологию.
2. Другое название лакрицы. Оказывает про�

тивовоспалительное действие, а также то�
низирует матку, если нужно вызвать или
усилить схватки.

4. Трехатомный кислород. При его примене�
нии значительно снижается вероятность
таких осложнений, как слабость родовой
деятельности, последовые и ранние пос�
леродовые кровотечения.

5. Небные миндалины в просторечии.
6. Ядовитое вещество.
7. Перкуссионный молоточек.
8. Травянистая многолетняя лиана. Еще наши

бабушки отваром из ее шишек восстанав�
ливали грудь после родов и периода
вскармливания малыша.

9. Явление, при котором постепенно
уменьшается ответ органов чувств на
длительную или повторяющуюся стиму�
ляцию.

10. Сильная электрическая лампа с рефлекто�
ром, употребляемая для светолечения.

13. Род оптического стекла.
16. Сладкая выпечка, противопоказана при

болезнях ЖКТ.
17. Наружний вид, внешний облик челове�

ка.
21. Копия рецепта врача, прилагаемая к ле�

карству, изготовленному в аптеке.
22. Сегодняшняя профессия врача Татьяны

Бахтеевой.
23. Vertebre по�русски.
24. Клапанное устройство, регулирующее пе�

реход содержимого из одного органа орга�
низма в другой.

25. Автор книги «Чудо голодания».
26. Диетическая яичница.
28. Врач для больной с послеродовой депрес�

сией.
29. Боль в мышцах.
31. Воспаление слизистой оболочки влагали�

ща.
35. «Осиная» часть женской фигуры.
39. Нижние конечности.
41. Верхняя выпуклая часть матки, выступаю�

щая выше линии впадения в матку маточ�
ных труб.

42. Глаз.
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Первые три
счастливчика, кто
правильно разгадает
кроссворд, получат 
приз – зубную щетку 
Oral B Vitality






