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Розглянуті питання, що стосуються оптимізації лікуван-
ня захворювань сечовидільної системи у вагітних, з ме-
тою профілактики акушерських і перинатальних усклад-
нень. Обстежено 70 вагітних із захворюваннями сечо-
видільної системи в анамнезі та 60 вагітних із безсимп-
томною бактеріурією. До комплексу лікування включе-
ний препарат Канефрон® Н по 2 таблетки 3 рази на добу
протягом 1 міс. Показано, що у вагітних, які отримували
переважно антибіотикотерапію, спостерігалась більш
повільна нормалізація клініко-лабораторних показників
запального процесу, побічні реакції та небажані гестаційні
ускладнення, менш тривалий період ремісії порівняно з
жінками, які застосовували Канефрон® Н. Отримані ре-
зультати дозволяють рекомендувати Канефрон® Н як пре-
парат вибору в лікуванні вагітних із розладами
функціонування сечовидільної системи.
Ключові слова: вагітніcть, захворювання сечовидільної
системи, терапія, Канефрон® Н.

Із екстрагенітальних захворювань вагітних патологія се>
човидільної системи посідає за частотою друге місце.

Найчастіше спостерігається пієлонефрит, рідше – сечо>
кам’яна хвороба, гломерулонефрит, значне місце посіда>
ють аномалії розвитку сечовивідної системи, які часто
вперше виявляються під час вагітності [13]. Бактеріальні
інфекції сечовидільної системи належать до найбільш по>
ширених захворювань і є однією з актуальних проблем
акушерства, що зумовлено високим ризиком розвитку
різноманітних акушерських та неонатальних ускладнень
[6, 8, 18]. 

На сьогодні термін «інфекції сечовивідних шляхів»
використовують для визначення двох станів – безсимп>
томної бактеріурії, коли за наявності розмноження бак>
терій у сечі відсутні будь>які клінічні прояви, та бак>
теріальної інфекції різних відділів сечовидільної системи
з відповідною клінічною симптоматикою. За локалізацією
уражень виділяють інфекції верхніх (пієлонефрит) та
нижніх (цистит, уретрит) сечовивідних шляхів. В Україні
поширеність гострого циститу становить понад 300 ви>
падків на 100 тис. населення, хронічного циститу – 135 на
100 тис. населення. Близько 20–25% жінок переносять ци>
стит у тій чи іншій формі як у період вагітності, так і поза
нею, а майже 10% страждають на хронічний рецидивний
цистит [14].

Поширеність безсимптомної бактеріурії (ББ) має ста>
теві та вікові особливості: у здорових жінок її частота зро>
стає з віком – з 1% у дівчаток шкільного віку до 5% у
період пубертату та 20% і більше у менопаузі. Під час
вагітності ББ спостерігається, за різним даними, у 2–11%
випадків і в переважній більшості є проблемою, набутою
до зачаття [16]. Доведено, що частота гострих маніфест>
них інфекцій сечовивідних шляхів залежить від виявлен>
ня та лікування у вагітних безсимптомної бактеріурії: у

разі адекватного лікування клінічні прояви запальних
процесів виникають менше ніж у 5% жінок, тоді як за
відсутності лікування – від 15 до 57% [6, 16]. Хоча розгля>
даються три варіанти розвитку безсимптомної бактеріурії
– маніфестація захворювань сечовивідної системи (10%),
самостійна ліквідація бактеріурії (80–70%) та її транзи>
торне збереження (10–20%), за відсутності виявлення і
лікування ББ більш ніж у третини вагітних упродовж
періоду гестації виникають клінічні прояви гострого
пієлонефриту, що сприяє розвитку акушерської та пери>
натальної патології – загрози невиношування, передчас>
ного відшарування нормально розташованої плаценти, пе>
редчасного розриву плодових оболонок, хоріоамніоніту,
післяпологових гнійно>септичних ускладнень [11]. Ризик
передчасних пологів зростає майже у 2 рази, а народжен>
ня дітей з низькою масою тіла – в 1,5 разу [11]. Ми>
мовільне переривання вагітності в II триместрі за наяв>
ності гострого пієлонефриту відбувається в кожної деся>
тої жінки, при цьому провідна роль в невиношуванні за
умов пієлонефриту належить інфекції та порушенням
імунної адаптації [4]. Для пієлонефриту характерним є
розвиток недостатності гормональної функції плаценти,
що корелює з допплєрометричними ознаками плацентар>
ної недостатності та морфологічними змінами плаценти
[12]. Крім того, пієлонефрит є одним з найбільш частих
екстрагенітальних захворювань, що підвищують ризик
внутрішньоутробного інфікування плода.

Хоча фізіологічна вагітність не розцінюється як чин>
ник, що сприяє ускладненій інфекції сечовидільних
шляхів, в організмі вагітної виникають передумови для
розвитку та рецидивування запальних уражень сечо>
видільної системи. Виникнення інфекції сечовивідних
шляхів у період гестації пояснюється значною мірою роз>
витком анатомічних та функціональних адаптаційних
змін жіночого організму до вагітності. Фізіологічні зміни,
що відбуваються в різних відділах сечовидільної системи,
починаючи з апарату нирок, включно до сечоводів та сечо>
вого міхура, спостерігаються вже на ранніх термінах – у
7–10 тиж вагітності, досягають максимуму к періоду по>
логів і піддаються зворотному розвитку протягом 1–2 міс
після розродження [6, 8]. Під впливом дії гормонів на спе>
цифічні рецептори сечоводів під час вагітності спостеріга>
ються порушення уродинаміки верхніх сечовивідних
шляхів (гіпокінезія, гіпотонія, дискінезія чашечно>миско>
вої системи та сечоводів). Внаслідок стискання сечоводів
вагітною маткою виникають ектазії верхніх сечовивідних
шляхів, переважно справа. Під час вагітності спос>
терігається ослаблення зв’язочного апарату, що збільшує
рухомість нирок, спричиняє нефроптоз. Під впливом ви>
сокого рівня прогестерону виникають гіпотонія та
дискінезія чашечно>мискової системи та сечоводів,
збільшується частота міхурово>сечоводного рефлюксу та
динамічної обструкції сечовивідного тракту. Це складає

Êàíåôðîí® Í ó ïðîô³ëàêòèö³ àêóøåðñüêèõ 
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В.І. Пирогова, С.О. Шурпяк, А.Г. Місюра 

Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького 



10 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (71)/2012

Ä È Ñ Ò À Í Ö È Î Í Í Î Å  Î Á Ó × Å Í È Å

умови для розвитку висхідного (уриногенного)
інфекційно>запального процесу, що пов’язане з гормо>
нальними та метаболічними зсувами. 

На сьогодні добре відомі чинники, що сприяють ви>
никненню інфекційних уражень сечовивідних шляхів. Це
особливості їх топографії і анатомічної структури (корот>
ка уретра, близьке її розташування відносно піхви та пря>
мої кишки); гормональні зміни, властиві гестаційному
процесу, які зумовлюють внаслідок дії прогестерону зміни
уродинаміки сечовидільних шляхів (гіпотонію і
гіпокінезію ниркових мисок; дилатацію і зниження тонусу
сечоводів, частіше правого; гіпотонію і збільшення об’єму
сечового міхура і залишкового об’єму сечі); везико>урет>
ральний рефлюкс; сповільнення пасажу сечі по сечоводах
не тільки внаслідок гормональної перебудови організму
вагітної, але й за рахунок механічних чинників (стиснен>
ня сечоводів маткою, що збільшується, і венами яєчників,
які часто варикозно змінюються під час вагітності, особ>
ливо справа, де яєчникова вена проходить в одному спо>
лучнотканинному футлярі з сечоводом) та гіпертрофії по>
здовжніх м’язових волокон у нижніх відділах сечоводів;
гемодинамічні порушення в нирках; значне підвищення
концентрації глюкокортикоїдів на 20–28>му тижні
вагітності і закономірна для гестаційного процесу імуно>
логічна супресія; наявність вогнищ інфекції в організмі
(ангіна, каріозні зуби, фурункульоз тощо) і порушень
мікробіоценозу пологових шляхів; наявність безсимптом>
ної бактеріурії (значна колонізація сечового тракту бак>
теріями – >105 КУО/мл); підвищення pH мочи; зміни
якісного складу сечі, спадкова схильність до розвитку
пієлонефриту [3, 9, 11].

За наявності імуносупресії, зумовленої гестаційним
процесом, та запальних захворювань нижніх відділів
геніталій або вогнищ хронічної інфекції в організмі ризик
інфекційних захворювань сечовивідної системи зростає у
кілька разів [8, 11]. 

Вагітні з пієлонефритом належать до групи високого
ризику щодо виникнення ускладнень, при цьому ступінь
ризику розвитку ускладнень залежить від давності проце>
су, глибини ураження нирок, загального стану організму.
Виділяють три ступеня ризику: І ступінь – неускладнений
перебіг пієлонефриту, що виник під час вагітності; ІІ
ступінь – хронічний пієлонефрит, який розвинувся до
вагітності; ІІІ ступінь – пієлонефрит, який перебігає з
гіпертензією або азотемією; пієлонефрит єдиної нирки.
Найбільш серйозні ускладнення виникають у разі ІІІ сту>
пеня ризику, тому пролонгація вагітності при ньому про>
типоказана.

Запальний процес у сечовидільній системі в жінок
розвивається переважно висхідним шляхом: спочатку
мікрофлора колонізує уретру та сечовий міхур, наслідком
чого може бути гострий цистит, за наявності міхурово>се>
човідно>мискового рефлюксу відбувається інфікування
ниркової миски з адгезією збудника до епітелію і, за пев>
них умов, розвивається гострий пієлонефрит. Гематогенне
інфікування нирок відбувається дуже рідко – у разі
поєднання високого ступеня бактеріємії з порушенням
уродинаміки або венозного відтоку [11].

Джерелом інфекцій сечовивідних шляхів є нормальна
мікрофлора, що колонізує периуретральну ділянку і нале>
жить здебільшого до сімейства ентеробактерій, а також до
коагулазонегативних стафілококів. Основними етіологіч>
ними агентами запальних захворювань сечовивідної сис>
теми є ентеробактерії, на частку ешерихій припадає
близько 80–90% випадків. Іншими збудниками є
клебсієли (7–20%), протей (9–16%), стрептококи
(4–10%), стафілококи (5– 4%), головним джерелом яких є

мікробіота кишечнику. За даними більшості авторів, знач>
на частота виділення Е.соli (у 35–88% вагітних з пієлоне>
фритом) пояснюється особливістю її чинників бак>
теріальної агресії: тропність до епітелію сечовивідних
шляхів та паренхіми нирки, можливість розмноження у
кислому середовищі, стійкість уропатогенних штамів до
фагоцитозу, здатність продукувати гемолізин, адгезин, ут>
ворювати капсулу. Е.соli у разі тривалого існування в се>
човивідних шляхах може бути причиною розвитку скле>
розу ниркових мисок, прениркової клітковини і капсули
нирок. Інший збудник, що часто виділяється, – Proteus
sрp. (5–10%); цей патоген шляхом ферментування роз>
щеплює білки і сечовину з утворенням аміаку і інших ре>
човин, які ушкоджують епітелій нирок і сечоводів. Перси>
стенція Proteus ssp. у сечовивідних шляхах може спричи>
няти утворення каменів і часті рецидиви пієлонефриту [3,
8, 16, 18].

Одним з наслідків гестаційної перебудови сечо>
вивідних шляхів є зміна перебігу безсимптомної бак>
теріурії (ББ) порівняно із невагітними жінками, в яких
ББ часто має транзиторний характер. Під час вагітності
внаслідок анатомо>функціональних змін сечовивідних
шляхів створюються сприятливі умови для персистенції
інфекції та переходу від безсимптомного перебігу до
клінічно виражених форм, що спостерігається майже в
40% жінок. Цьому сприяє ослаблення місцевих захисних
механізмів сечостатевої системи, прискорена реплікація
мікроорганізмів, що часто призводить до зміни їх штамів
на більш патогенні й резистентні і прискорення темпів ко>
лонізації ними раніше не інфікованих відділів сечо>
вивідних шляхів [16]. 

Клінічна картина гестаційного пієлонефриту ос>
танніми роками зазнала змін, у більшості вагітних перебіг
його має характер недеструктивного запального процесу
при субфебрильній або навіть нормальній температурі
тіла, без лихоманки, симптомів інтоксикації, без вираже>
ного болю в поперековій ділянці; за відсутності гострого
перебігу діагностується переважно за лабораторними оз>
наками та даними ультразвукового дослідження нирок [5,
6, 9]. Принципова різниця між інфекцією нижніх та
верхніх сечовидільних шляхів полягає не в характеристи>
ках аналізу сечі, а в особливостях клініки: пієлонефрит
обов’язково супроводжується загальною реакцією ор>
ганізму, цистит – обмежується місцевими проявами. От>
же, якими б вираженими не були зміни в сечі, діагноз гос>
трого пієлонефриту за відсутності явної клінічної симпто>
матики встановлювати не можна.

«Золотим стандартом» визначення ступеня і складу
бактеріурії є посів мочи на живильні середовища з подаль>
шим визначенням чутливості виділеної мікрофлори до ан>
тибактеріальних препаратів [15, 18]. Критерієм інфіку>
вання сечовивідних шляхів вважають виявлення більш
ніж 105 колоній при посіві 1 мл сечі, але у вагітних з симп>
томами сечової інфекції і лейкоцитурією визначення мен>
шої кількості колоній (103–104) бактерій, що є збудника>
ми цих захворювань, також має діагностичне значення.
Для визначення бактеріурії велике значення має техніка
збору сечі. Матеріалом для мікробіологічного досліджен>
ня є середня порція сечі, одержана при спонтанному сечо>
випусканні після ретельної обробки геніталій. 

У пацієнток з явною клінічною картиною пієлонефри>
ту зазвичай достатньо дослідження однієї проби сечі до
призначення лікування і другої – на 2–3>ту добу антибак>
теріальної терапії. У разі безсимптомного перебігу захво>
рювання необхідно проведення 2–3 досліджень. Клінічно
значущою бактеріурією є значна кількість одного і того
самого виду бактерій у сечі – 100 тис. і більше в 1 мл у
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двох послідовних аналізах, які взято через 3–7 днів, але не
менше ніж за 1 добу. Визначення у двох послідовних
посівах сечі одного і того самого виду бактерій дозволяє
підтвердити наявність бактеріурії [3, 16]. Ці вимоги
обґрунтовуються можливістю хибно>позитивних резуль>
татів майже у 20% випадків поза вагітністю, а у вагітних –
до 40% [6]. Двократне визначення бактеріурії має попере>
дити необґрунтоване антибактеріальне лікування і водно>
час відібрати тих пацієнток, яким таке лікування є абсо>
лютно показаним. Іноді в разі явних клінічних проявів
пієлонефриту збудники не висіваються, що найчастіше
пов’язане з наявністю L>форм бактерій або участю в запа>
ленні мікроорганізмів, виявлення яких має деякі труд>
нощі [3].

Спектр антибактеріальних засобів, що використову>
ються в лікуванні інфекцій сечовивідної системи під час
вагітності, в останні роки зазнав істотних змін, проте, не>
зважаючи на наявність великого арсеналу потужних уро>
септиків, антибіотиків, лікування захворювань сечо>
видільної системи під час гестації представляє серйозну
проблему [3]. Ризик розвитку ускладнень вагітності – за>
гроза її переривання в різні терміни, розвиток преек>
лампсії, плацентарної недостатності і внутрішньоутробно>
го інфікування плода в цих пацієнток продовжує залиша>
тися високим. Крім того, застосування багатьох силь>
нодіючих синтетичних препаратів може спричинити не>
контрольовані побічні ефекти, алергізацію вагітної і не>
сприятливо впливати на плід [8]. На сьогодні принципові
підходи до лікування неускладнених інфекцій сечо>
видільних шляхів у період вагітності (вибір засобу, умови
і шляхи введення, тривалість курсу, наступне спостере>
ження та попередження рецидиву) сформульовано ВООЗ
і є міжнародно визнаними [9, 16, 17].

Для лікування безсимптомної бактеріурії рекомен>
дується однократне призначення високоефективного без>
печного антибіотика або проведення короткого триденно>
го курсу лікування із використанням фосфоміцину троме>
тамолу, амоксициліну/клавуланату, цефуроксиму, цефти>
бутену тощо. Недостатня ефективність антибактеріальної
терапії, яка призводить до розвитку полівалентної ан>
тибіотикорезистентності збудників, несприятливий вплив
на організм вагітної та плода, неможливість застосування
певних груп медикаментозних засобів під час вагітності,
недоцільність, а часто і неможливість повторних курсів
антибактеріальної терапії потребують пошуку середників,
позбавлених зазначених недоліків, але ефективних у бо>
ротьбі із мікробною контамінацією сечовивідних шляхів у
вагітних [7, 17].

Одними з таких засобів є препарати фітонірингу [2,
10]. Сучасна фітотерапія посідає особливе місце в ліку>
ванні патології сечовивідних шляхів. Переваги якісних
рослинних препаратів, серед яких одним з найбільш
успішних є Канефрон® Н, очевидні: відсутність усклад>
нень, небажаних побічних дій, можливість застосування
протягом тривалого часу [10]. Протягом багатьох років
препарат Канефрон® Н використовується як основна ба>
зисна терапія або у складі комплексного лікування гос>
трих і хронічних інфекцій сечового міхура і нирок у
вагітних, а також хронічних неінфекційних захворювань
нирок (гломерулонефрит, інтерстиціальний нефрит); для
профілактики утворення сечових конкрементів, у тому
числі після їх видалення. Рекомендації щодо застосуван>
ня препарату Канефрон® Н у вагітних спираються на до>
статню доказову базу, накопичену у ході експерименталь>
них і клінічних досліджень. Досліджена і доведена чут>
ливість до препарату Канефрон® Н широкого спектра
грампозитивних і грамнегативних мікроорганізмів, які є

основними збудниками інфекцій сечовидільної системи, –
Escherichia coli, Klebsiella spp., Enterobacter spp., Proteus
spp., Pseudomonas aeruginosae, Staphylococcus cohnii,
Streptococcus haemolyticus, Enterococcus faecalis [1, 4], а в
ряді клінічних досліджень були продемонстровані ефек>
тивність і сприятливий профіль безпеки препарату Кане>
фрон® Н у разі застосування у вагітних, а також
відсутність негативного впливу (тераторгенності) на роз>
виток плода [6, 12]. 

Додаткове включення преперату Канефрон® Н у те>
рапію пієлонефриту у вагітних з цукровим діабетом істот>
но підвищує її ефективність: у пацієнток з явними
клінічними проявами захворювання на 2–3 дні раніше на>
стає поліпшення самопочуття – зникнення больового син>
дрому, дизуричних явищ, ніктурії, у середньому на 1 день
раніше нормалізуються температура тіла та аналізи сечі
[9, 14]. У пацієнтів з ускладненими інфекціями верхніх і
нижніх сечових шляхів: з гострим або хронічним цисти>
том, гострим пієлонефритом або загостренням хронічного
пієлонефриту на тлі цукрового діабету II типу або мета>
болічного синдрому, яким був призначений курс про>
тимікробних засобів і 3>місячний курс Канефрону Н, пре>
парат достовірно збільшував період ремісії захворювання
[2, 10, 14]. Застосування препарату Канефрон® Н, що
містить рослинні компоненти з широким спектром про>
тимікробної дії, а також що володіє самостійним спаз>
молітичним і діуретичним ефектом, виправдане як у ком>
плексі з антибактеріальними засобами, так і у формі три>
валої подальшої монотерапії [1, 2, 12].

До складу Канефрону Н входить спеціальний екстракт
BNO 1040 стандартизований за складом і вмістом
активних речовин з лікарських рослин: трави золототи>
сячнику (Herba Centaurii), кореня любистку звичайного
(Radix Levistici), листя розмарину (Folia Rosmarini).
Ефірні масла розмарину і любистку розширюють судини
нирок, що сприяє поліпшенню кровопостачання нирково>
го епітелію і зменшенню реабсорбції іонів натрію і
відповідної кількості води. М’яку діуретичну дію виявля>
ють також фенолкарбонові кислоти, що містяться в екс>
тракті розмарину, які після потрапляння в просвіт нирко>
вих канальців створюють високий осмотичний тиск,
внаслідок чого значно знижується реабсорбція води і іонів
натрію. Фталіди, що містяться в екстракті любистку,
справляють виражений спазмолітичний вплив, завдяки
чому усувається спазм сечових шляхів, поліпшується
відтік сечі і зменшується вираженість болю. Протизапаль>
на дія препарату Канефрон® Н зумовлена наявністю роз>
маринової кислоти, яка гальмує синтез медіаторів запа>
лення. Фенолкарбонові кислоти, фталіди і флавоноїди,
що містяться в екстрактах рослин, володіють широким
спектром протимікробної дії, крім того, в разі систематич>
ного застосування препарату Канефрон® Н
нормалізується кислотність сечі, що попереджає утворен>
ня конкрементів і перешкоджає розмноженню бактерій.

Мета нашої роботи – вивчення ефективності застосу>
вання препарату Канефрон® Н для попередження реци>
дивів хронічного пієлонефриту під час вагітності та роз>
витку висхідного інфікування сечовивідних шляхів у разі
безсимптомної бактеріурії у вагітних для профілактики
акушерських і перинатальних ускладнень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під спостереженням перебувало 70 вагітних у
26–28 тиж гестації з пієлонефритом у стадії неповної
ремісії (І група) та 60 вагітних із ББ, що була виявлена в
16–19 тиж вагітності (ІІ група). Масив вагітних із ББ
формувався методом сліпої вибірки із вагітних, які, за
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власним свідченням, не мали захворювань сечовидільної
системи в анамнезі.

Залежно від призначеного лікування вагітні були роз>
поділені на підгрупи. 

Вагітні ІА підгрупи (30) отримували цефіксим перо>
рально по 200 мг на добу впродовж 5 діб [5, 6], вагітні ІВ
підгрупи (40) отримували в комплексі з аналогічною ан>
тибіотикотерапією препарат Канефрон® Н по 2 таблетки 3
рази на добу протягом 30 днів. Вагітні із ББ ІІА підгрупи
(30) отримували фосфоміцину трометамол 3 г/добу (одно>
разово), вагітним ІІВ підгрупи (30) призначали тільки Ка>
нефрон® Н по 2 таблетки 3 рази на добу протягом 30 днів. 

Вік пацієнток коливався від 18 до 32 років. Повторно>
вагітних було 48,5% (63 пацієнтки), з них більшість нале>
жали до І групи (41–58,6%).

Об’єктивне загально>соматичне та акушерське обсте>
ження вагітних проводили рутинними методами. У кож>
ної вагітної в динаміці досліджували загальні аналізи
крові і сечі, проводили мікроскопічне дослідження мазків
з уретри, піхви і шийки матки, ультрасонографічну оцінку
сечовидільної системи, визначали концентраційну і
видільну функцію нирок. Сечу для бактеріологічного
дослідження збирали у стерильний посуд після ретельно>
го туалету статевих органів. Для дослідження використо>
вували середню порцію сечі. Для визначення ступеня бак>
теріурії використовували метод Гоулда. Діагноз ББ вста>
новлювали, якщо у двох послідовних аналізах сечі виділя>
ли один і той самий штам бактерій в кількості понад
105 КУО/мл. Вагітні вели щоденник самопочуття, оцінки
скарг з боку сечовидільної системи протягом 3 міс (під час
і після завершення лікування). Стан фетоплацентарного
комплексу оцінювали шляхом проведення ультразвукової
фетоплацентометрії, непрямої кардіотокографії. 

Статистичний аналіз отриманих результатів проводи>
вся за допомогою комп’ютерних програм Microsoft Excel,
Statystyka 6.1. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У всіх вагітних І групи в анамнезі спостерігались
епізоди інфекцій сечовидільної системи, неодноразові
курси антибіотикотерапії з прийомом до та під час
вагітності від одного до чотирьох груп препаратів, що на
сьогодні використовуються для лікування запалень сечо>
вої системи. У 18 (25,7%) вагітних історія захворювання
почалася після початку статевого життя і перенесеного
циститу, у 12 (29,3%) повторновагітних під час попередніх
вагітностей було від одного до трьох епізодів загострення
пієлонефриту з вираженою клінічною картиною. 

У всіх жінок І групи протягом даної вагітності спос>
терігався епізод гестаційного пієлонефриту з підвищен>
ням температури тіла до 38°С, больовим синдромом, дизу>
ричними явищами, порушенням пасажу сечі; з них
30 (42,9%) жінок отримували антибактеріальну
(ампіцилін, цефтриаксон, нітрофурани) та симптоматич>
ну терапію в умовах стаціонару, 40 (57,1%) – аналогічне
лікування в умовах денного стаціонару. Від завершення
лікування в середньому пройшло 3,1±1,2 тиж, на момент
обстеження пацієнтки скаржились на ниючий
біль/важкість у попереку, субфебрильну температуру
тіла, загальну слабкість, дизуричні розлади.

У всіх пацієнток І групи виявлені анемія (Нb
90,6±5,4 г/л), помірний лейкоцитоз без вираженого за>
пального зсуву лейкоцитарної формули, в аналізі сечі за
Нечипоренком кількість лейкоцитів коливалась від 2600
до 4000 (у середньому 3200±440). 

Незважаючи на отриману раніше антибактеріальну те>
рапію, при проведенні бактеріологічного дослідження сечі
у 21 (30%) жінки була виділена E.coli у кількості
103–106 КУО/мл, у 12 (17,1%) – асоціації збудників, у
8 (11,4%) – Enterococcus faecalis, у 5 (7,1%) – Klebsiella spp.,
у 6 (8,6%) – Enterobacter spp, у 18 (25,7%) пацієнток збуд>
ники із сечі не висівались (рисунок). Перебіг гестаційно>
го процесу у вагітних І групи ускладнився багатоводдям
(у 8–11,4%), затримкою росту плода І ступеня без ознак
дистресу (у 15–21,4%), що свідчить про порушення
функції плаценти і загрозу перинатальних ускладнень.
Загроза невиношування у І і ІІ триместрах виявлена у
17 (24,3%) вагітних, при цьому ні в одному випадку не
проводилось обстеження і лікування патології сечо>
видільної системи. Лікування ускладнень гестаційного
процесу проводили згідно з існуючими наказами та
клінічними протоколами, затвердженими МОЗ України
[5]. 

Обстеження жінок ІІ групи проводилось у 16–19 тиж
вагітності. Діагноз ББ встановлювали, якщо у двох
послідовних аналізах сечі виділяли один і той самий штам
бактерій у кількості > 105 КУО/мл: E.coli (у 40–66,7%),
Enterobacter spp. (у 9–15%), Enterococcus faecalis (у
6–10%), асоціації мікроорганізмів – у 5 (8,3%) – рисунок.
У вагітних даної групи зміни у клінічних аналізах сечі та
крові були відсутні. 

Після завершення курсу лікування у вагітних І групи
швидкість покращання загального самопочуття,
відсутність скарг і нормалізація загальних клінічних і бак>
теріологічних досліджень сечі в підгрупах достовірно
різнились. За відсутності скарг, клінічних ознак запально>
го процесу та лейкоцитурії у пацієнток обох підгруп І гру>

Õàðàêòåð áàêòåð³àëüíîãî îáñ³ìåí³ííÿ ñå÷³ â îáñòåæåíèõ âàã³òíèõ (%)
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пи, у вагітних ІА підгрупи у 2,2 разу частіше, порівняно із
пацієнтками ІВ підгрупи (отримували препарат Канеф>
рон® Н), зберігалось бактеріальне обсіменіння сечі. 

Подальше спостереження за вагітними І групи
засвідчило, що безрецидивний період у пацієнток ІВ
підгрупи, які одержували Канефрон® Н в комплексі тера>
певтичних заходів, тривав до завершення вагітності і про>
тягом післяпологового періоду (в середньому
13,6±2,1 тиж), тоді як у ІА підгрупі – тільки 8,2±1,4 тиж
(p<0,05).

Різнились і перинатальні наслідки вагітності в
пацієнток обох підгруп І групи. У 2 (6,7%) вагітних ІА
підгрупи, які отримували тільки антибактеріальну та
симптоматичну терапію, на тлі загострення пієлонефриту
відбулись передчасні пологи у 31 – 34 тижні гестації, 2
(6,7%) – розроджені оперативним шляхом у 34–36 тиж у
зв’язку з розвитком прееклампсії тяжкого ступеня; діти
народилися живими з масою тіла 1600±150 г з явищами
гіпотрофії і оцінкою за шкалою Апгар 6–7 балів. У ІВ
підгрупі всі пологи відбулись у термін живими доношени>
ми новонародженими. Випадків перинатальної смертності
у І групі не було.

Пацієнтки, які отримували Канефрон® Н, відзначали
добру переносимість препарату, випадків побічної дії або
непереносимості препарату нами не виявлено.

Оцінка результатів диференційованої терапії ББ пока>
зала, що збудники в сечі виявлялись у 3 (10%) вагітних
ІІВ підгрупи, які отримували препарат Канефрон® Н, і у
2 (6,7%) вагітних ІІА підгрупи, які отримували антибіот>
икотерапію. Водночас звертало на себе увагу, що в
5 (16,7%) вагітних після використання антибіотиків у сечі
виявлялись елементи Сandida albicans, що йшло паралель>
но із розвитком клінічних проявів вагінального кандидо>
зу. Повторні дослідження сечі у вагітних ІІВ підгрупи че>
рез 1 міс після завершення лікування препаратом Канеф>
рон® Н виявили відсутність ББ, тоді як контрольні обсте>
ження вагітних ІІА підгрупи у той же термін показали
зростання рівня бактеріурії з 6,7 до 13,3% та утримання
обсіменіння Сandida albscans нижніх відділів генітального
тракту та сечі. 

Показниками ефективності лікування ББ препаратом
Канефрон® Н, який за позитивним ефектом лікування не
поступається антибіотикотерапії, є відсутність випадків
гестаційного пієлонефриту, акушерських і перинатальних
ускладнень гестаційного процесу. Пологи тільки у
2 (3,3%) вагітних завершились у 35–36 тиж гестації; ви>
падків народження дітей з екстремально низькою масою
тіла не було.

ВИСНОВКИ

1. Спектр мікроорганізмів у разі рецидивів хронічного
пієлонефриту та ББ у вагітних є співставними, однак як>
що при вперше виявленій ББ в сечі частіше виявляється
E.coli (66,7%) у діагностично значимих титрах, то за наяв>
ності хронічного пієлонефриту вдвічі частіше виявляють>
ся асоціації мікроорганізмів.

2. Препарат Канефрон® Н є безпечним засобом, ефек>
тивною альтернативою антибіотикотерапії у лікуванні ББ
і ефективним у комплексі медикаментозних заходів з ме>
тою потенціювання дії антибіотиків при терапії рецидивів
хронічного пієлонефриту і гестаційного пієлонефриту. 

3. Включення препарату Канефрон® Н у комплекс
лікувальних заходів при пієлонефриті дозволяє у 2,2 разу
зменшити бактеріальне обсіменіння сечі, збільшити без>
рецидивний період в 1,7 разу, покращити акушерські та
перинатальні наслідки, зокрема зменшити частоту неви>
ношування вагітності. 

4. Показником ефективності монотерапії ББ препара>
том Канефрон® Н є відсутність випадків гестаційного
пієлонефриту, акушерських і перинатальних ускладнень
гестаційного процесу. 

5. Зручність застосування, відсутність побічних
ефектів, належність до фітотерапевтичних засобів
збільшують комплаенс вагітних із захворюваннями сечо>
видільної системи.

6. Отримані результати свідчать про доцільність засто>
сування препарату Канефрон® Н не тільки для моноте>
рапії ББ, але й для проведення обов’язкової прегравідар>
ної підготовки жінок з інфекціями сечовивідної системи в
анамнезі з метою профілактики загострень пієлонефриту
під час вагітності, зменшення частоти акушерських та пе>
ринатальних ускладнень. 

Канефрон® Н в профилактике акушерских и

перинатальных осложнений при заболеваниях

мочевыделительной системы у беременных

В.И. Пирогова, С.О. Шурпяк, А.Г. Мисюра

Рассмотрены вопросы, касающиеся оптимизации лечения забо>
леваний мочевыделительной системы у беременных, с целью
профилактики акушерских и перинатальных осложнений. Об>
следовано 70 беременных с заболеваниями мочевыделительной
системы в анамнезе и 60 беременных с бессимптомной бактери>
урией. В комплекс лечения включен препарат Канефрон® Н по
2 таблетки 3 раза в сутки на протяжении 1 мес. Показано, что у
пациенток, которые получали преимущественно антибиотико>
терапию, наблюдалась более медленная нормализация клини>
ко>лабораторных показателей течения заболевания, побочные
реакции и нежелательные гестационные осложнения, менее
длительный период ремиссии в сравнении с женщинами, кото>
рые получали Канефрон® Н. Полученные результаты позволя>
ют рекомендовать Канефрон® Н как препарат выбора при лече>
нии беременных с расстройствами функционирования мочевы>
делительной системы.
Ключевые слова: беременность, заболевания мочевыделитель�
ной системы, терапия, Канефрон® Н.

Сanephron N in the prevention of obstetric and

perinatal complications in diseases of the urinary

tract in pregnancy

V.I. Pirogova, S.О. Shurpyak, А.G. Misiura

The article touched the questions the study belonging to the ther>
apy methods of kidney diseases at pregnant women. The 70 preg>
nant women with infections of kidney in anamnesis and 60 preg>
nant women with non>symptoms bacteriuria are inspected; they
got Canephron N (1 drage/3 times per day during 1 month). It is
shown that patients passing traditional antibiotic therapy conva>
lesced in more protracted terms, had more slow normalization of
clinic>laboratory indexes of flow of disease, by>reactions and
undesirable gestational complications, less protracted period of
remission by compared to women who got Canephron N.
Therefore Canephron N can serve as preparation of choice at treat>
ment of expectant mothers with different disorders of the kidney
system.
Key words: pregnancy, kidney diseases, therapy, Canephron N.
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1. Переважання в аналізі сечі за Нечипоренком
лейкоцитів найбільш характерне для

❑ Прееклампсії
❑ Пієлонефриту
❑ Гломерулонефриту
❑ Сечокам’яної хвороби

2. Переважання  в аналізі сечі за Нечипоренком
еритроцитів найбільш характерне для

❑ Прееклампсії
❑ Пієлонефриту
❑ Гломерулонефриту
❑ Циститу

3. Для хронічного гломерулонефриту на відміну від
хронічного пієлонефриту (у вагітних) характерно, як
правило, все перераховане, окрім

❑ Мікрогематурії
❑ Зниження клубочкової фільтрації
❑ Циліндрурії
❑ Піурії

4. Симптомами  гестаційного пієлонефриту є все
перераховане, окрім

❑ Висока температура тіла
❑ Сильний головний біль
❑ Біль у поперековій області, відповідно боку ураження
❑ Набряки

5.Найбільш частими ускладненнями пієлонефриту під
час вагітності є все перераховане, окрім

❑ Невиношування вагітності
❑ Прееклампсія
❑ Внутрішньоутробне інфікування плода
❑ Макросомія

6. До групи ризику з розвитку пієлонефриту належать
вагітні з усім перерахованим, окрім

❑ Із захворюваннями нирок в анамнезі
❑ Серопозитивні до вірусу простого герпесу ІІ типу
❑ З циститом в анамнезі
❑ З безсимптомною бактеріурією

7.Функціональна недостатність нирок виключається,
якщо

❑ Відносна щільність сечі за добу коливається в широких
межах (1005–1028)

❑ Відносна щільність ранішньої сечі понад 1020
❑ Кількість сечовини в крові не перевищує

5 ммоль/л
❑ Вірно все перераховане

8.У разі діагностованої безсимптомної бактеріурії під
час вагітності показано

❑ Переривання вагітності
❑ Антибіотикотерапія
❑ Екскреторна урографія
❑ Динамічне спостереження
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❑ Ентерококи, стафілококи
❑ Клебсієла
❑ Гарднерела

10. Для лікування пієлонефриту під час вагітності
застосовуються всі перераховані антибіотики, окрім

❑ Цефіксим
❑ Ампіцилін
❑ Доксициклін
❑ Цефтриаксон

11. Загострення хронічного (або прояви гестаційного)
пієлонефриту частіше відбувається при терміні вагітності

❑ 10–12 тиж
❑ 22–28 тиж
❑ 29–32 тиж
❑ 36–38 тиж

12. Для діагностики сечокам’яної хвороби під час
вагітності найдоцільніше застосувати наступні методи 

❑ Оглядову рентгенографію
❑ Екскреторну  урографію
❑ Цистоскопію
❑ Ультрасонографію

13. Вагітних на обстеження для виявлення
безсимптомної бактеріурії  необхідно скеровувати 

❑ У 7–8 тиж гестації
❑ У 11–12 тиж
❑ Після першого візиту до лікаря з приводу 

вагітності
❑ У 18–21 тиж

14. Для лікування з приводу безсимптомної
бактеріурії  у вагітних можна використовувати все
перераховане, окрім

❑ Канефрон Н
❑ Метронідазол
❑ Фосфоміцину трометамол
❑ Цефтриаксон

15. Ступінь ризику акушерських та перинатальних
ускладнень при пієлонефриті  залежить від усього
перерахованого, окрім

❑ Порушення концентраційної функції нирок
❑ Супутньої гіпертензії 
❑ Терміну вагітності
❑ Наявності азотемії



26–27 апреля под крышей Национальной медицинской
академии последипломного образования в Киеве собра-
лись ведущие украинские специалисты в области акушер-
ства, гинекологии, перинатологии и неонатологии, а так-
же их коллеги из-за рубежа – из Израиля, России, США,
Швейцарии. Два дня, в течение которых проходили меро-
приятия Международного конгресса по перинатальной
медицине, стали уникальной возможностью обмена ин-
формацией и опытом. 

Первый день, включавший два пленарных заседания,
был посвящен различным вопросам, включая реализа-

цию Национального проекта «Нове життя – нова якість
охорони материнства та дитинства» (с докладом на эту те>
му выступила первый заместитель министра здравоохране>
ния Украины Р.А. Моисеенко), отчет о состоянии и пер-
спективах перинатальной помощи в Украине (с ситуацией
ознакомил профессор, член>корреспондент НАМН Украи>
ны, Первый проректор НМАПО им. Л.П. Шупика, Прези>
дент Ассоциации перинатологов Украины, зав. кафедрой
акушерства, гинекологии и перинатологии НМАПО
им. П.Л. Шупика, доктор медицинских наук Ю.П. Вдови>
ченко) и доклад об актуальности создания перинатальных
центров в Украине, представленный профессором, прорек>
тором по лечебной работе НМАПО им. П.Л. Шупика
Н.Г. Гойдой. Гость из США Финнеган Лоретта (д>р мед. на>
ук, доктор юридических наук (почетный), доктор наук (по>
четный) Президент Финнеган Консалтинг профессор педи>
атрии, психиатрии и поведения человека, Университета
Томаса Джефферсона (в отставке) основатель и бывший
директор центра семьи, всесторонней помощи для наркоза>
висимых беременных женщин, Филадельфия, штат Пен>
сильвания, США Медицинский советник директора Уп>
равления по исследованию здоровья женщин, Националь>
ного института здравоохранения, Департамента здравоох>
ранения и социальных служб (в отставке)) выступила пе>
ред участниками конгресса с докладом на тему «Перина�
тальная наркомания: последствия для матери и пло�
да». Представитель Израиля, профессор, научный кон>
сультант Междисциплинарного клинического центра
Хайфского университета (Израиль), профессор Иванов>
ской государственной медицинской академии (Иваново,
Россия), доктор медицинских наук Г. Брехман посвятил
свое выступление конструктивным и деструктивным ас-
пектам социального окружения пренатального ребенка,
профилактике его пренатальной травмы. Во время перво>
го пленарного заседания конгресса 26 апреля выступил и
представитель России, профессор, главный врач Санкт>Пе>
тербургского государственного учреждения здравоохране>
ния «Родильный дом № 17», профессор медицинского фа>
культета Санкт>Петербургского Государственного универ>
ситета, доктор медицинских наук А.В. Михайлов. Его вы>
ступление было посвящено теме «Технология EXIT при
высоком риске родов для матери и плода». В течение дня
также были представлены доклады «Нооэтические подхо-
ды к внутриутробному периоду жизни человека» (авторы
доклада – академик НАМН Украины, профессор, зав. ка>
федрой акушерства и гинекологии ОНМУ, ректор Одесс>
кого национального медицинского университета, вице>пре>

зидент НАМН Украины, доктор медицинских наук
В.Н. Запорожан, профессор кафедры акушерства и гинеко>
логии Одесского Национального медицинского универси>
тета, доктор медицинских наук С.Р. Галич и сотрудник
Одесского Национального медицинского университета
О.М. Калжанова); «Генетические аспекты диагностики,
лечения и профилактики перинатальной патологии» (до>
кладчик – член>корреспондент НАМН Украины, профес>
сор, зав. кафедрой медицинской и лабораторной генетики
НМАПО им. П.Л. Шупика, доктор медицинских наук
Н.Г. Горовенко); «Междисциплинарные подходы практи-
ки акушеров-гинекологов и семейных врачей» (докладчик
– профессор, заслуженный врач Украины, зав. кафедрой
акушерства, гинекологии и медицины плода НМАПО
им. П.Л. Шупика, доктор медицинских наук С.И. Жук);
«Хронические воспалительные заболевания половых ор-
ганов у женщин фертильного возраста, их взаимосвязь с
перинатальными нарушениями» (докладчики – профес>
сор, заместитель директора по научной работе, руководи>
тель отделения «Проблем здоровья женщины фертильного
возраста» ГУ «Институт педиатрии, акушерства и гинеко>
логии НАМН Украины», доктор медицинских наук
В.В. Подольский и зав. отделением проблем здоровья жен>
щин фертильного возраста ГУ «Институт педиатрии, аку>
шерства и гинекологии НАМН Украины» Вл. В. Подоль>
ский); «Регионализация перинатальной помощи – пер-
спективы развития неонатологии» (докладчик – зав. кафе>
дрой неонатологии НМАПО им. П.Л. Шупика, профессор,
главный специалист по неонатологии МЗ Украины, доктор
медицинских наук, Е.Е. Шунько); «Беременность в сопро-
вождении лучевой диагностики» (докладчик – профессор
кафедры лучевой диагностики НМАПО им. П.Л. Шупика,
доктор медицинских наук Т.М.Бабкина); «Концепция ран-
ней дородовой диагностики врожденной и наследствен-
ной патологии» (докладчики – профессор, председатель
проблемной комиссии НАМН и МЗ Украины по медицин>
ской генетике, член>корреспондент НАМН Украины, док>
тор медицинских наук С.Б. Арбузова и профессор, зав. ка>
федрой акушерства и гинекологии № 2 Донецкого нацио>
нального медицинского университета, доктор медицинских
наук В.М. Астахов); «Внутриутробное программирова-
ние» акушерской патологии у потомства: аргументы и
факты» (докладчик – профессор, зав. кафедрой генетики и
медицины плода ХМАПО, главный врач городского клини>
ческого родильного дома № 6 г. Харькова, руководитель го>
родского центра «Медицина плода», г. Харьков, доктор ме>
дицинских наук Л.Г. Назаренко); «Неотложная помощь
при массивных пуэртеральных кровотечениях» (доклад>
чик – профессор, зав. кафедрой акушерства и гинекологии
ФПО Тернопольского государственного медицинского
университета, доктор медицинских наук А.В. Бойчук). За>
вершил первый день работы конгресса профессор, заслу>
женный деятель науки и техники Украины зав. кафедрой
семейной медицины НМАПО им. П.Л. Шупика, Президент
ассоциации семейной медицины, доктор медицинских наук
Г.И.Лысенко, посвятивший свой доклад теме «Семейная
медицина в Украине: состояние и перспективы развития».

Второй день Первого международного конгресса «Пе>
ринатальная медицина: от семейной амбулатории до част>

«Ïåðèíàòàëüíàÿ ìåäèöèíà: îò ñåìåéíîé
àìáóëàòîðèè äî ÷àñòíîé êëèíèêè»
Îáçîð Ïåðâîãî ìåæäóíàðîäíîãî êîíãðåññà ïî ïåðèíàòàëüíîé ìåäèöèíå
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ной клиники», проходившего в Киеве 26>27 апреля, был по>
священ посекционным заседаниям. Секцию «Акушерство,
гинекология и перинатология» открыл профессор, член>
корреспондент НАМН Украины, Первый проректор
НМАПО им. П.Л. Шупика, Президент Ассоциации перина>
тологов Украины, зав. кафедрой акушерства, гинекологии
и перинатологии НМАПО им. П.Л. Шупика, доктор меди>
цинских наук Ю.П. Вдовиченко с докладом «Партнерские
роды». Докладчик напомнил, что в 2011 году в мире было
зарегистрировано 48 млн партнерских родов. Практиковать
«роды с мужьями» в конце 40>х годов прошлого века пред>
ложил американский врач Роберт Брэдли, сформулировав>
ший свои принципы в книге «Роды под руководством му>
жа», изданной в 1965 году. Методика естественных родов
по Брэдли предусматривает не просто присутствие, но и
«соучастие» мужа. Профессор Ю.П. Вдовиченко напомнил
о различных положительных аспектах партнерских родов,
в том числе микробиологических. В частности, новорож>
денных при совместном пребывании с матерью и отцом ко>
лонизирует преимущественно микрофлора родителей. Час>
тота совпадения микрофлоры матери, отца и ребенка со>
ставляет 74%, а уровень госпитальной микрофлоры при
партнерских родах и совместном пребывании снижается на
20%. Говоря об отдаленных результатах партнерских родов,
докладчик отметил, что 82% женщин и 87% мужчин полно>
стью удовлетворены результатом присутствия партнера на
родах, у 78% мужчин и 84% женщин сексуальные отноше>
ния не изменились или улучшились, 93% детей, родивших>
ся в партнерских родах, спустя 6–12 месяцев находятся на
грудном вскармливании, а 84% мам оценивают своих детей,
как здоровых, что свидетельствует о многих положитель>
ных аспектах партнерских родов, распространенных в стра>
нах Европы и получающих все большее распространение в
Украине.

Проблеме невынашивания в современном акушерстве
посвятила свой доклад профессор, заслуженный врач Ук>
раины, зав. кафедрой акушерства, гинекологии и медицины
плода НМАПО им. П.Л. Шупика, доктор медицинских на>
ук С.И. Жук. Начиная свое выступление, докладчица напо>
мнила, что, по статистике, каждая четвертая женщина мо>
жет потерять беременность. Половину всех прервавшихся
беременностей составляет привычное невынашивание. Так
как 75% абортов происходит в первые 8 недель беременно>
сти, ее ранние сроки являются предметом повышенного
внимания. Говоря о причинах невынашивания, профессор
С.И. Жук напомнила, что в половине случаев привычного
невынашивания определить причины не удается, в остав>
шейся половине случаев 50% абортов вызывают хромосо>
мные аномалии, в остальных случаях причиной являются
недостаточность лютеиновой фазы, инфекционные причи>
ны, иммунологические факторы и экстрагенитальная пато>
логия. По результатам проспективного когортного иссле>
дования, изучавшего факторы риска невынашивания бере>
менности, представленным докладчицей, риск невынаши>
вания достоверно выше у женщин в возрасте старше 33 лет,
с низким индексом массы тела ( 20 кг/м2), высоким содер>
жанием кортикотропин>рилизинг>гормона, низким уров>
нем прогестерона в сыворотке крови ( 12 нг/мл) и низким
уровнем прогестерон>индуцированного блокирующего
фактора (PIBF). Также в докладе были представлены дан>
ные об ассоциации субхориальной гематомы с увеличением
риска ранних и поздних потерь беременности, отслойки
плаценты и преждевременного разрыва оболочек.

Проблеме репродуктивного здоровья женщин с пози-
ции перинатальной психологии было посвящено выступле>
ние профессора кафедры акушерства, гинекологии и пери>
натологии ГУ «Днепропетровская медицинская академия

МЗ Украины», заслуженного деятеля науки и техники Ук>
раины, доктора медицинских наук З.М. Дубоссарской. Пе>
ринатальная психология является отраслью психологичес>
кой науки, которая занимается изучением развития ребен>
ка и его взаимосвязей с родителями, в первую очередь с ма>
терью, в период от подготовки родителей к зачатию до за>
вершения основных возрастных стадий сепарации ребенка
от матери. В широком смысле – это период от зачатия до
трехлетнего возраста ребенка, а в узком понимании – это
период от зачатия до конца первого года жизни ребенка.
Выступающая напомнила, что существует взаимосвязь
психологического состояния женщины с успешным вына>
шиванием беременности, течением родов и послеродового
периода, с адаптацией к материнству и отсутствием проб>
лем во взаимоотношениях с ребенком в будущем. Наиболее
опасными стрессы и депрессивные эпизоды являются во II
и III триместрах беременности. Они могут привести не
только к послеродовой депрессии (или послеродовому пси>
хозу) у матери, но и к психическим нарушениям у ребенка,
даже к психологическим проблемам в подростковом воз>
расте. Завершая выступление, З.М. Дубоссарская отмети>
ла, что перинатальная подготовка способствует грудному
вскармливанию, принятию женщиной ребенка, лучшему
пониманию его особенностей, потребностей и желаний, ос>
воению супругами новой роли, развитию более прочных и
зрелых отношений, формированию творческого подхода к
воспитанию детей.

С докладом об особых проблемах многоплодной бере-
менности в рамках секции «Акушерство, гинекология и пе>
ринатология» выступил российский гость, профессор,
Главный врач СПб ГУЗ «Родильный Дом № 17», профес>
сор медицинского факультета СПб Государственного уни>
верситета, член правления Всемирной ассоциации перина>
тальной медицины, член правления Европейской ассоциа>
ции перинатальной медицины, член исполкома Российской
ассоциации врачей – специалистов ультразвуковой диагно>
стики в медицине, Председатель правления ассоциации
врачей специалистов ультразвуковой диагностики в аку>
шерстве и гинекологии Санкт>Петербурга, Председатель
правления Санкт>Петербургской международной школы
перинатальной медицины и репродуктивного здоровья, ди>
ректор Российского отделения международной межуни>
верситетской школы ультразвука в медицине имени Яна
Дональда, доктор медицинских наук Антон Михайлов. Еще
один участник конгресса из Российской Федерации, про>
фессор научного центра акушерства, гинекологии и пери>
натологии им. В.И. Кулакова (Москва, РФ), доктор меди>
цинских наук В.Ф. Кузин представил доклад «Трудности
диагностики состояния плода во время беременности и в
родах по данным КТГ». С позиции современного акушер>
ства проведение кардиотокографического (КТГ) исследо>
вания и нестрессового теста (НСТ) является необходимым
и обязательным условием благоприятного исхода беремен>
ности и родов для новорожденного. В своем докладе про>
фессор В.Ф. Кузин напомнил, что при оценке состояния
плода по данным КТГ используются такие параметры, как
базальная частота сердечных сокращений, вариабельность
ритма (амплитуда и частота медленных осцилляций), ко>
личество акцелераций, количество децелераций. Были от>
мечены и критерии нормальной, подозрительной и патоло>
гической кардиотокограммы. Докладчик напомнил и об
уникальных параметрах КТГ – критериях Dawes/Redman,
которые включают эпизоды высокой вариабельности (ак>
тивная фаза жизнедеятельности плода, амплитуда осциля>
ций ЧСС плода превышает 1% для данного срока беремен>
ности); эпизоды низкой вариабельности – отражают сон
или дистресс плода; вариабельность коротких отрезков
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(STV) (отражает вариабельность ЧСС
плода от удара к удару за 60 минут и от>
ражает степень тяжести метаболическо>
го ацидоза). При первой степени нару>
шений состояния плода (STV > 3,5)
КТГ рекомендуется проводить с интер>
валом 5–10 дней, при второй степени
нарушений (STV > 3,0) – с интервалом
2–3 дня, при третьей степени (STV >
2,5) исследование КТГ необходимо про>
водить ежедневно.

Опыту Украины в профилактике
перинатальной ВИЧ-инфекции посвя>
тила доклад доцент кафедры акушер>
ства, гинекологии и перинатологии
НМАПО им. П.Л. Шупика, заслужен>
ный врач Украины, доктор медицинских
наук Н.Я. Жилка. В докладе было отме>
чено, что в Украине действует общего>
сударственная программа обеспечения
профилактики ВИЧ>инфекции, лече>
ния, ухода и поддержки ВИЧ>инфицированных и больных
СПИДом в 2009–2013 гг. По представленным в докладе
данным, медианный возраст ВИЧ>инфицированных жен>
щин на момент родов составлял 25,4 года, одна из десяти
была младше 20 лет, 58,1% были беременны впервые и
39,4% опрошенных были замужем. При этом 28% респон>
дентов сообщили, что они или являются, или были ранее
потребителями инъекционных наркотиков, 25,3% женщин
считали, что заражение ВИЧ произошло половым путем, а
46,1% ВИЧ>инфицированных женщин не принадлежали к
группам риска. Общее число детей, рожденных в Украине
ВИЧ>инфицированными матерями, составило в 2011 году
3857, из них 169 были ВИЧ>инфицированными. По мне>
нию 32 независимых экспертов, профилактика передачи
ВИЧ от матери к ребенку в Украине является очень успеш>
ной, несмотря на некоторые недостатки. Такого рода про>
филактика в нашей стране является единым вмешательст>
вом, охватившим значительную часть целевой группы вы>
сококачественными мероприятиями и осуществившим зна>
чительный и измеримый взнос в снижение показателей пе>
редачи ВИЧ>инфекции от матери к ребенку. 

Доклад о механизмах формирования обвития пупови-
ной вокруг плода и его последствиях представили профес>
сор, зав. кафедрой генетики и медицины плода ХМАПО,

главный врач городского клинического родильного дома
№ 6 г. Харькова, руководитель городского центра «Меди>
цина плода» (г. Харьков) Л.Г. Назаренко и врач акушер>ги>
неколог городского клинического родильного дома №6
г. Харькова И.А. Семеринская. В выступлении было отме>
чено, что на частоту гипоксических и травматических пора>
жений плода имеют значительное влияние обвитие вокруг
шеи и запутывание плода пуповиной, а частота неблагопри>
ятных перинатальных исходов в результате нарушения пу>
повинного кровообращения достигает 10%. При этом кли>
ническая интерпретация аномального расположения пупо>
вины противоречива: при благоприятном исходе родов изо>
лированный факт обвития или скручивания пуповины не
воспринимается акушерами как патология перинатального
периода. Обвитие пуповиной считается следствием патоло>
гической ее длины или повышенной двигательной активно>
сти плода. Эти факторы, как принято считать, не поддают>
ся медицинскому контролю и управлению. Авторы доклада
поставили перед собой цель уточнить частоту рождения де>
тей с обвитием пуповиной и определить взаимосвязи этого
феномена с некоторыми факторами и явлениями, в частно>
сти, временем года, длиной пуповины, плодово>плацентар>
ным коэффициентом, геомагнитной активностью, типом
актографии. В результате было показано, что на частоту
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рождения детей с обвитием пуповиной влияют цикличес>
кие изменения солнечной активности и геомагнитного по>
ля Земли, что следует учитывать в перечне экологических
факторов, значимых в перинатальном аспекте. Время года
рождения ребёнка, по мнению авторов доклада, не имеет
связи с вероятностью обвития пуповиной. Наличие сфор>
мировавшегося обвития пуповины плода не связно с дли>
ной пуповины и показателем ППК. Все эти данные могут
быть лишь дополнительными фактами и предпосылками
для особенного расположения пуповины. Однако была
найдена достоверная связь размашистого типа актографии
с наличием обвития.

Профессор, зав. кафедры акушерства, гинекологии и
перинатологии ФДПО Львовского Национального меди>
цинского университета им. Данила Галицкого, доктор ме>
дицинских наук В.И. Пирогова в своем докладе останови>
лась на контраверсионных аспектах инфекционного фак-
тора потери беременности, начав свое выступление со слов
о том, что беременность является иммунологическим ком>
промиссом между интересами матери и плода, обеспечива>
ющим здоровье матери и плода, сохранение и продолжение
вида. Следовательно, функционирование иммунной систе>
мы матери при беременности является особой физиологи>
ческой формой иммунного статуса. Значительное внима>
ние в своем докладе профессор В.И.Пирогова посвятила
TORCH>инфекциям, классическим (T (Toxoplasmosis), R
(Rubella), C (Cytomegalovirus), H (Herpes simplex virus) и
неклассическим (OTHERS – парвовирус B19, листериоз,
гепатиты В и C, сифилис, хламидиоз, ВИЧ, ветряная оспа).
Выступающая напомнила, что инфекции во время беремен>
ности могут приводить к анэмбрионии, неразвивающейся
беременности (беременность замирает на любом сроке,
вплоть до гибели плода внутриутробно), самопроизволь>
ным абортам (выкидышам), преждевременным родам, по>
рокам развития плода, которые могут быть совместимы и
несовместимы с жизнью, внутриутробной инфекции, про>
являющейся сразу после рождения ребёнка. Однако роль
инфекционного фактора в структуре причин невынашива>
ния беременности не совсем ясна. Для того, чтобы инфек>
ционный агент был «принят» как причина именно привыч>
ного невынашивания, он должен обладать способностью
длительной персистенции в генитальном тракте женщины
без явных признаков проявления или вызывать минималь>
ные симптомы. Токсоплазма, вирус краснухи, герпеса, ци>
томегаловирус и листерии полностью не удовлетворяют
этим критериям и выполнение скринингового обследова>
ния на TORCH для выявления причин привычного невы>
нашивания беременности, по мнению докладчицы, совер>
шенно неинформативно. Выступающая отметила, что
TОRCH>инфекции особенно опасны для плода при пер>
вичном инфицировании женщины во время беременности,
и детально остановилась на опасностях и рисках, связан>
ных с первичным инфицированием беременных краснухой,
токсоплазмозом, цитомегаловирусом, вирусом простого
герпеса, вирусом генитального герпеса, парвовирусом B19,
гепатитом В и С. Профессор В.И. Пирогова также предста>
вила доклад на тему «Тактика лечения при заболеваниях
мочевыделительной системы у беременных», представ>
лявший собой разбор клинического случая. 

«Вагинальные роды у женщин с рубцом на матке: PRO
и CONTRA» – доклад на эту тему был подготовлен ужгород>
скими специалистами. Это профессор кафедры акушерства
и гинекологии Ужгородского национального университета,
доктор медицинских наук И.И. Хаша и главный врач Ужго>
родского городского перинатального центра А.Т. Чабан.
Тактике ведения и родоразрешения при преждевременном
разрыве околоплодных оболочек при недоношенной бере-

менности был посвящен доклад доцента кафедры акушер>
ства и гинекологии №2 Винницкого национального меди>
цинского университета им. Н.И.Пирогова С.Б. Чечуги.
Преждевременные роды являются причиной более 65% слу>
чаев перинатальной смертности и около половины случаев
повреждений ЦНС, в том числе ДЦП. Спонтанная прежде>
временная родовая деятельность или преждевременный до>
родовой разрыв плодных оболочек (ПДРПО) вызывает до
80% преждевременных родов. Число преждевременных ро>
дов в развитых странах не изменяется уже много лет и со>
ставляет в среднем 7–11%. Однако за последние 10 лет
смертность новорожденных с массой тела при рождении
1000–1500 г сократилась с 50 до 5%, а смертность новорож>
денных с массой тела при рождении от 500 до 1000 г сокра>
тилась с 90 до 20%. Снижению смертности и заболеваемости
при преждевременных родах, как отмечено в докладе, спо>
собствовали различные факторы, в том числе регионализа>
ция перинатальной помощи, антенатальное применение кор>
тикостероидов, использование антибиотиков при родах, ор>
ганизация отделений интенсивной терапии новорожденных,
усовершенствование методов вентиляции легких, использо>
вание препаратов сурфактанта, улучшение качества неона>
тального ухода. Алгоритм действий при ПДРПО должен
включать госпитализацию в стационар, подтверждение фак>
та и времени отхода вод, установление срока гестации, дру>
гие виды исследований. В докладе были рассмотрены вари>
анты тактики ведения беременных с преждевременным раз>
рывом плодных оболочек и родоразрешения в сроки 22–23
недели, 24–34 недели и более 34 недель. 

В завершение работы секции «Акушерство, гинеколо>
гия и перинатология» состоялась презентация методичес>
кого пособия для преподавателей «Ведение физиологиче-
ской беременности семейным врачом», подготовленная
профессором, зав. кафедрой акушерства, гинекологии и пе>
ринатологии ФДПО Львовского Национального медицин>
ского университета им. Данила Галицкого, доктором меди>
цинских наук В.И. Пироговой и координатором украинско>
швейцарской программы «Здоровье матери и ребенка»
Н.С. Рябцевой.

Далее работу конгресса продолжили встречи и докла>
ды, посвященные актуальным вопросам гинекологии. В ча>
стности, были представлены два доклада профессора, чле>
на>корреспондента НАМН Украины, заместителя директо>
ра по научной работе Института ПАГ НАМН Украины,
зав. отделением эндокринной гинекологии Института ПАГ
НАМН Украины, доктора медицинских наук Т.Ф. Татар>
чук в соавторстве с научным сотрудником Института ПАГ
НАМН Украины, кандидатом медицинских наук Т.Н. Тут>
ченко («Лечение гиперпролиферативных процессов эндо>
метрия в комплексе предгравидарной подготовки») и стар>
шим научным сотрудником Института ПАГ НАМН Украи>
ны, кандидатом медицинских наук О.А. Ефименко («Функ>
циональное состояние яичников у женщин в позднем реп>
родуктивном возрасте»).

Блок «Актуальные вопросы акушерства и перинатоло>
гии», завершивший работу Первого международного кон>
гресса «Перинатальная медицина: от семейной амбулатории
до частной клиники» был открыт выступлением советника
по вопросам лечения и профилактики ВИЧ (СПИД)
UNICEF, кандидата медицинских наук Р.Н. Малюты
(Швейцария). Доклад был посвящен теме «Элиминация пе-
редачи ВИЧ от матери ребенку в Украине. Ситуация среди
женщин ПИН.». О проблемах мониторинга беременности
перед фетальными вмешательствами шла речь в докладе до>
цента кафедры акушерства, гинекологии и медицины плода
НМАПО им. П.Л. Шупика, кандидата медицинских наук
Е.И. Парпалей и ассистента кафедры акушерства, гинеколо>
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гии и медицины плода НМАПО им. П.Л. Шупика, кандида>
та медицинских наук В.И. Ошовского. Доклад на тему «Ак-
туальные вопросы фетальной анестезиологии» представил
главный врач областного ОКЗ «Межобластной центр меди>
цинской генетики и пренатальной диагностики» (г. Кривой
Рог) Н.П. Веропотвелян. «Маркеры синдрома потери плода
– миф или реальность» – доклад под таким названием пред>
ставил магистр медицины, представитель кафедры акушер>
ства, гинекологии и перинатологии ФДПО ЛНМУ им. Да>
нила Галицкого С.А. Шурпяк. 

Второй день конгресса принес также множество полез>
ных, информативных встреч и участникам других секций. В
частности, доклады секции «Неонатология» были посвяще>
ны таким проблемам, как диабетическая фетопатия, роль
пренатальной диагностики в снижении послеоперационной
летальности при врожденной патологии, особенностям тече>
ния РСВ>инфекции у детей раннего возраста с тяжелыми со>
путствующими заболеваниями в условиях интенсивной те>
рапии и особенностям клинического течения РСВ>инфек>
ции у недоношенных, новым технологиям выхаживания глу>
боконедоношенных детей, возможностям устранения брон>
хообструкции у детей с периода новорожденности, совре>
менным подходам к лечению
септического шока у ново>
рожденных, различным ас>
пектам интенсивной терапии
новорожденных. Прозвучали
также доклады о взаимосвязи
TORCH>инфекций и перина>
тальных поражений ЦНС у
детей, родившихся с приме>
нением вспомогательных ре>
продуктивных технологий,
дельфинотерапии как методе
пренатальной подготовки
внутриутробного пациента к
родам, перинатальных по>
вреждениях опорно>двига>
тельного аппарата у ново>
рожденных, показателях ме>
таболического статуса у но>
ворожденных, а также вы>
ступления на некоторые дру>
гие темы. В рамках секции
«Медицинская генетика»
шла речь о стандартах и алго>

ритмах, контроле качества биохимичес>
кого скрининга беременных и опыте мас>
сового пренатального биохимического
скрининга в Санкт>Петербурге (Россия),
инверсии и полиморфизмах хромосом в
пренатальной диагностике патологии
плода, роли межгенных взаимодействий
в развитии критических состояний ново>
рожденных, современных возможностях
диагностики геномных и хромосомных
мутаций и эпигенетических изменений
на пренатальном уровне, генетических
аспектах преэклампсии. Прозвучали до>
клады и на некоторые другие темы.. Во
время работы секции «Ультразвуковая
диагностика», также проходившей во
второй день конгресса «Перинатальная
медицина: от семейной амбулатории до
частной клиники», обсуждались такие
вопросы, как особенности кровотока в
системе мать–плацента–плод у беремен>

ных с патологией сердечно>сосудистой системы, ультразву>
ковая пренатальная диагностика врожденной обструкции
верхних дыхательных путей плода и ургентная пренатальная
тактика, роль ультразвуковых исследований в диагностике
неотложных состояний в ранний неонатальный период, не>
онатальная кардиохирургия при врожденных пороках серд>
ца. Были также представлены доклады, касавшиеся инвазив>
ных вмешательств в пренатальной диагностике, новых пре>
натальных технологий в ультразвуковом исследовании
врожденной и наследственной патологии, пренатальной УЗ>
диагностики врожденных пороков сердца, эмбриологии сер>
дечно>сосудистой системы и врожденных пороков сердца,
эндоваскулярных вмешательств при критических врожден>
ных пороках сердца у новорожденных.

Два дня работы Первого Международного конгресса
«Перинатальная медицина: от семейной амбулатории до
частной клиники» были насыщенными и плодотворными
для всех участников этого научно>практического меропри>
ятия. Остается надеяться, что конгресс станет традицион>
ным ежегодным собранием и в последующие годы привле>
чет внимание не менее авторитетных украинских и зару>
бежных ученых и практикующих врачей.
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Существует достаточно доказательств тому, что ухудше>
ние качества здоровья нынешнего поколения детей и

подростков, прежде всего стремительный рост психических
и неврологических расстройств, имеет перинатальные исто>
ки [1, 2]. Одним из распространенных ковариантов внутриу>
тробного развития является обвитие пуповины – феномен,
который при благоприятном исходе родов не воспринимает>
ся акушерами как патология перинатального периода. С дру>
гой стороны, нарушение нормального развития пуповины, а
также патология ее расположения может служить первоос>
новой прекращения кровотока между плодом и плацентой в
результате уменьшения диаметра или полной окклюзии со>
судов, выступая в подобных случаях чуть ли не единствен>
ным обоснованием перинатальных осложнений и потерь, ко>
торые трактуются как непредсказуемые и неуправляемые. 

Значению патологии пуповины в антенатальном наблю>
дении до настоящего времени не уделяется должного внима>
ния. Об этом свидетельствуют реальные факты. Стандарт>
ный регламент ультразвукового скрининга (приказ МЗ Ук>
раины № 417 от 15.07.2011 г.) предусматривает лишь в пре>
натальный период, в 18–21>недельном сроке, визуализацию
количества сосудов, наличие обвития, оболочечного при>
крепления и предлежания пуповины. Вместе с тем основные
драматические события, связанные с пуповиной, развивают>
ся позже – в перинатальный период. Так, по данным Харь>
ковской перинатальной прозектуры за 5>летний период
(2007–2011 гг.), антенатальная гибель плода в 9% случаев
обусловлена прекращением кровотока по сосудам пупови>
ны. В структуре причин интранатальной гибели плода ост>
рые нарушения плацентарно>плодового кровообращения
(ОНППК) составляют 86% и являются абсолютным лиде>
ром. Следует констатировать, что при нынешнем регламенте
интранатального наблюдения (по приказу МЗ Украины
№ 624 от 03.11.2008 г. – «периодическая аускультация с по>
мощью акушерского стетоскопа или ручного допплеровско>
го анализатора» и лишь «по показаниям – путем электрон>
ного мониторинга») не гарантируется получения своевре>
менного «сигнала тревоги» в случаях острого нарушения пу>
повинного кровотока. И экстренное кесарево сечение при та>
ких обстоятельствах не всегда является инструментом поло>
жительного влияния на перинатальный исход.

Причины формирования обвития пуповиной плода не
известны. Объяснения такого вида «рискованного» располо>
жения нормальной пуповины относительно плода остаются
без научно обоснованных аргументов и делаются лишь на
уровне многочисленных народных примет (как результат
вязания беременной на спицах или крючком; сидения, заки>
нув нога за ногу, и т.д.). Это побудило нас рассмотреть воз>
можные факторы, воздействующие на беременную женщину
и внутриутробного ребенка, потенциально влияющие на
формирование обвития пуповиной. Уточнение роли особен>
ностей строения и расположения пуповины для нормально>
го перинатального исхода, интерпретация характеристик пу>
повины до манифестации клинических проявлений гипо>
ксии и асфиксии крайне важны для акушерской практики,
поскольку в подобных клинических ситуациях чаще всего

испытывают повреждения и погибают функционально зре>
лые доношенные дети с хорошим потенциалом жизнеспо>
собности. 

Традиционно обвитие или запутывание пуповиной счи>
тается следствием патологической ее длины и/ или повы>
шенной двигательной активности плода. Предполагается,
что от двигательной активности плода зависят также пере>
крут пуповины и спирализация сосудов [6, 7]. В происхож>
дении спирализации сосудов пуповины (син. – извитость
пуповины, закручивание сосудов), помимо двигательной ак>
тивности плода, имеют значение метаболизм плацентарной
ткани, интенсивность синтеза вартонова студня, что отража>
ет влияние на данный феномен функционального состояния
плаценты и единство элементов последа [8, 9]. Извитость пу>
повины трактуется в общем виде как благоприятный меха>
низм, обеспечивающий, в частности, низкую резистентность
сосудов и эластичность сосудистой стенки при растяжении и
сдавливании пуповины, что является неизбежным на фоне
подвижности плода при беременности и продвижения его в
родах. Этот феномен измеряется «индексом извитости пупо>
вины» (ИИП), который определяется как число полных вит>
ков сосудов пуповины на единицу ее длины [9]. Медианой
является 0,21±0,07 витков на сантиметр. Перинатальное зна>
чение ИИП при снижении его менее 10>й центили (соответ>
ствует 0,1 витка на 1 см) заключается в значительном повы>
шении числа случаев с аномальным кариотипом, мекониаль>
ным окрашиванием, увеличением оперативных вмеша>
тельств вследствие дистресса плода. Умеренно выраженные
и тяжелые вариабельные децелерации совпадают как со сни>
женной (ИИП менее 0,1 витков на 1 см), так и с избыточной
(ИИП более 0,3 витков на 1 см) спирализацией, повышаю>
щей риск нарушения плацентарно>плодовой коммуникации
[9]. Спирализация сосудов при наличии обвития пуповиной
вокруг плода может иметь более весомое значение, посколь>
ку высока вероятность потенцирования этих факторов, од>
нотипных по механизму негативного влияния в отношении
плацентарно>плодовой коммуникации. Однако этот вопрос
не освещен в литературе.

Эмпирический опыт свидетельствует о связи между из>
менениями двигательной активности внутриутробного ре>
бенка и стрессом, испытываемым беременной женщиной [5].
Тема стрессовых воздействий в современной клинической
медицине тесно переплетается с научными положениями ге>
лиобиологии. Доказано, что основные заболевания человека
(церебро> и кардиоваскулярные, онкологические) являются
стресс>ассоциированными, а их количество и тяжесть нахо>
дятся в зависимости от многих факторов внешней среды (ат>
мосферное давление, осадки, облачность, температура и др.).
При этом достоверная устойчивая связь выявляется только
с хромосферными вспышками и геомагнитными бурями [3,
4]. То обстоятельство, что ядерные вспышки и магнитные
бури воздействуют на психику человека, нервную систему,
вызывая ряд эмоциональных расстройств, в акушерской
практике находит отражение, в частности, в увеличении час>
тоты преждевременных и стремительных родов в периоды
аномальной солнечной активности. Весьма вероятно, что,
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кроме опосредованного воздействия на двигательную актив>
ность плода, стрессовый фактор в целом и отдельные меха>
низмы, его порождающие, могут непосредственно приводить
к изменениям «поведения» внутриутробного ребенка, и даже
влиять на формирование обвития пуповиной. В пользу это>
го предположения свидетельствует наблюдения о том, что
двигательные реакции плода, ощущаемые матерью, могут
изменяться, если вокруг нее меняются факторы внешней
среды, например, уменьшается или увеличивается громкость
звуков. Поэтому вопросы о том, отражаются ли на частоте
формирования обвития пуповиной различные факторы ок>
ружающей среды, характеризующие состояние биосферы
Земли, являются закономерными и актуальными. 

Целью настоящего исследования стало уточнение часто>
ты рождения детей с обвитием пуповиной, определение роли
некоторых явлений гелиобиологии в формировании этого
феномена, выяснение взаимосвязи между отдельными визу>
ально определяемыми характеристиками и параметрами по>
следа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование состояло из двух отдельных этапов. На
первом – проведен анализ архивного материала за
2000–2010 гг. Харьковского городского клинического ро>
дильного дома № 6 для определения относительного числа
случаев обвития пуповиной в динамике. Выборочно проана>
лизированы 4074 истории родов, отобранные с соблюдением
требования «сплошной поток родов за один полный месяц
каждого сезона» (зима, весна, лето, осень). Это позволило
составить представление не только о динамике частоты слу>
чаев рождения детей с обвитием пуповиной, но и ответить на
вопрос: имеются ли изменения встречаемости этого явления
в различные времена года, отличающиеся длиной светового
дня, активностью солнца, влажностью. 

Одиннадцатилетний период времени взят для исследо>
вания, чтобы определить, имеется ли связь динамики часто>
ты рождений с обвитием пуповиной, с одной стороны, и цик>
лическими изменениями солнечной и геомагнитной актив>
ности – с другой. 

Эмпирически установлено и достоверно подтверждено
существование 11>летних циклов (циклы Шваба), которые
представляют собой периодические изменения активности
Солнца. Следовательно, комплекс явлений и процессов, свя>
занных с образованием и распадом в солнечной атмосфере
сильных магнитных полей, имеет свойство циклически ме>
няться, достигая минимума с периодом в 11 лет [4]. Послед>
ний пик солнечной активности совпал с окончанием 2010 –
началом 2011 гг.

Количественной характеристикой степени активности
Солнца служит «Число Вольфа» (синонимы: международ>
ное / относительное число солнечных пятен, цюрихское чис>
ло), представляющее собой число солнечных пятен и их
групп, выраженное в форме условного показателя, который
вычисляется по специальной формуле. Сводка всех наблю>
дений солнечных пятен, среднемесячных и среднегодовых
значений числа Вольфа, архивируется в Центре анализа дан>
ных по влиянию Солнца (Бельгия), а также сохраняется на
сервере National Geophysical Data Center (США). В Харь>
ковском регионе уровень солнечной активности исследуется
и фиксируется НИИ астрономии Харьковского националь>
ного университета им. В.Н. Каразина, откуда и были предос>
тавлены данные, использованные в настоящей работе.

Нами исследованы корреляционные зависимости между
относительным числом рождений детей с обвитием пупови>
ной за каждый год в целом, за каждый из четырех сезонов
(зима, весна, лето, осень) в каждом году, с одной стороны, и
числом Вольфа – с другой.

На втором этапе изучены состояние фетоплацентарного
комплекса (по данным допплерометрического исследования
кровотока в маточных артериях, артерии пуповины, средней
мозговой артерии плода с вычислением систоло>диастоличе>
скогоотношения – С/Д, индекса резистентности – ИР, с ви>
зуализацией расположения пуповины относительно частей
тела плода, а также на основании расчета после родов пла>
центарно>плодового коэффициента – ППК), параметры пу>
повины (длина, ИИП). Под наше наблюдение, начиная с 32>
недельного срока, были приглашены 139 практически здоро>
вых женщин с одноплодной беременностью без врожденных
пороков развития. Критериями исключения из исследова>
ния были синдром задержки развития плода, низкое при>
крепление и предлежание пуповины, преждевременные ро>
ды, гипертензивные расстройства при беременности. По
критерию «констатация обвития пуповиной, верифициро>
ванная после рождения ребенка» наблюдения были разделе>
ны на две клинические группы: І группа – 50 случаев с обви>
тием пуповиной вокруг шеи плода; ІІ группа – 89 женщин,
родивших детей без обвития пуповиной.

Ультразвуковое исследование проводилось специалис>
тами экспертного уровня на аппарате «Sonoace>8000»
(Medison, Корея). Показатели кровотока исследовали и оце>
нивали в соответствии с рекомендациями Л.Б.Маркина и со>
авторов (2007). 

В исследовании применялись математические методы
статистической обработки данных клинических исследова>
ний – вариационный, t>критерий Стьюдента, критерий 2, ко>
эффициент корреляции Пирсона, метод угловой трансформа>
ции с >преобразованием Фишера и поправкой Бонферрони.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Нами установлено повышение относительного числа об>
вития пуповиной плода (средняя частота за год) на протяже>
нии исследуемого 11>летнего цикла, подтвержденное нали>
чием сильной отрицательной корреляционной связи между
числом Вольфа и показателем частоты рождения за год де>
тей с обвитием пуповиной (r=–0,866, р<0,001). Эту законо>
мерность иллюстрирует рисунок, на котором представлена
динамика обвития пуповиной вокруг шеи плода и измене>
ния числа Вольфа за 2000–2010 гг. 

Из приведенных данных видно, что минимальная часто>
та рождения детей с обвитием пуповиной отмечена в
2000–2002 гг. (7,8–10,4%), и это совпало с пиком солнечной
активности в регионе. В дальнейшем за исследуемый период
число детей с обвитием пуповиной прогрессивно возрастало –
более чем в три раза – до 29,3% в 2010 г., что совпало с край>
ним снижением солнечной активности. Следовательно, по>
лученные нами результаты подтверждают общее положение
о том, что солнечная активность влияет на внутриутробное
развитие. Наши данные дополняют представления о перина>
тальных последствиях изменений магнитного поля Земли,
позволяют считать геомагнитные явления клинически зна>
чимыми экологическими факторами риска для плода и ново>
рожденного, в частности, в отношении обвития пуповиной и
возможных специфических для таких ситуаций осложне>
ний.  

Для оценки степени влияния фактора сезонности на
формирование обвития пуповиной плода все наблюдения
были разделены по временам года. Из рожденных весной 990
детей, 231 ребенок был с патологическим расположением
пуповины (23,3%). Из 966 детей, рожденных летом, было 199
случаев обвития пуповиной (20,6%). Из 1118 детей, рожден>
ных осенью, у 192 (17,2%) было обвитие пуповиной. Из 1000
родившихся зимой у 207 (20,7%) констатировано обвитие
пуповиной. 
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Анализ цифровых данных с помощью метода угловой
трансформации с вычислением > преобразования Фишера
и поправкой Бонферрони позволил установить, что досто>
верная связь между частотой рождения детей с обвитием пу>
повиной и каким>либо временем года отсутствует (р>0,05).
Иными словами, количество детей, рожденных с патологи>
ческим расположением пуповины, примерно одинаково в
любое время года и не зависит от фактора сезонности.

В І группе нормальные значения С/Д и ИР получены в
22% наблюдений. У 78% констатировано умеренное повыше>
ние С/Д и ИР в артериях пуповины и средней мозговой. По>
казатели кровотока в диапазоне нормальных значений во ІІ
группе были у 82%, компенсированные нарушения кровото>
ка отмечены у 18%, главным образом за счет повышения по>
казателей С/Д и ИР в артерии пуповины. Изменения крово>
тока в артериях пуповины и средней мозговой проявили
связь с фактом обвития пуповиной ( 2=1,54; р<0,05).

Длина пуповины в І группе в нормальных пределах
(40–70 см) была в 94% наблюдений, более 70 см – в 6%. Слу>
чаев короткой пуповины не было. Во ІІ группе длина пупо>
вины в пределах 40–70 см зафиксирована в 86,5% наблюде>
ний, более 70 см – в 4,5%, менее 40 см – в 9%. Средняя дли>
на пуповины не имела отличия по группам (в І –
57,2±0,94 см; во ІІ – 54,8±1,03 см; р>0,05). Следовательно,
длина пуповины не находится в причинной связи с фактом
обвития пуповиной шеи плода.

Направление спиралей сосудов пуповины влево отмече>
но в большинстве наблюдений в обеих группах: в 76% – в І
группе и в 71% – во ІІ. В остальных случаях (в І и ІІ группах
соответственно 24% и 29%) извитость сосудов была направ>
лена вправо. Отмеченная в нашем исследовании встречае>
мость левой направленности спирализации сосудов пупови>
ны соответствует опубликованным данным о преобладания
таковой на уровне 65–87,5% [7, 9]. 

ИИП в І группе составил 0,35±0,02 витка в 1 см, во ІІ
группе – 0,21±0,02 (р<0,001), что позволяет допустить суще>
ствование причинно>следственных связей обвития пупови>
ной, избыточной спирализации, двигательной активности
плода. 

ППК в І группе был в границах нормы (0,15–0,2) в 62%;
менее чем 0,15 – в 10% и более чем 0,2 – в 28%. Во ІІ группе
ППК в пределах нормативных значений получен в 89,9% на>
блюдений, больше нормы – в 2,2%, меньше – в 7,9%. Несмо>
тря на достоверную разницу средних величин ППК по груп>
пам (в І группе – 0,172±0,002; во ІІ – 0,178±,002; р<0,05), ас>
социативная связь обвития пуповиной плода и снижения
внутриутробного развития в наших наблюдениях не доказа>
на, возможно, из>за малой выборки и критериев отбора па>
циентов. 

Таким образом, полученные данные достаточно убеди>
тельны, чтобы использовать их как основу будущего иссле>
дования, посвященного прогностическому значению про>
странственного расположения сосудов и взаиморасположе>
ния фрагментов пуповины, с обсуждением пользы от расши>
рения перечня компонентов антенатального наблюдения за
счет специального интереса к характеристике пуповины.

ВЫВОДЫ

1. Частота рождения детей с обвитием пуповиной имеет
циклический характер и находится под влиянием изменений
солнечной активности и геомагнитного поля Земли, что сле>
дует учитывать в перечне перинатально значимых экологи>
ческих факторов. В период прогнозируемого циклического
повышения частоты нарушений пуповинного кровообраще>
ния необходима целенаправленная работа по дородовому
выявлению обвития пуповиной плода и формирование осо>
бого регламента наблюдения при родоразрешении соответ>
ствующего контингента.

Èçìåíåíèå ÷àñòîòû ðîæäåíèÿ äåòåé ñ îáâèòèåì ïóïîâèíîé çà 2000–2010 ãã. è äèíàìèêà ÷èñëà Âîëüôà â Õàðüêîâñêîì
ðåãèîíå
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2. Обвитие пуповиной вокруг плода и избыточная спира>
лизация сосудов пуповины дают кумулятивный эффект,
формируют риск перинатальных проблем, связанных с по>
вышением резистентности сосудов фетоплацентарного бас>
сейна и развитием на этом фоне дистресса плода. 

3. В ходе дальнейших исследований по этой проблемати>
ке предстоит ответить на вопросы о месте антенатального
исследования пуповины в современной акушерской клини>
ке, о возможности «управления» поведением плода и реаль>
ности коррекции аномального расположения пуповины, тая>
щего угрозу его жизни и здоровью.

Механізми формування обвиття пуповиною

навкруги плода 

Л.Г. Назаренко, І.О. Семерінська

Мета роботи – уточнення частоти народження дітей з обвиттям
пуповиною у взаємозв’язку з геліобіологічними факторами, виз>
начення відношення окремих характеристик і параметрів посліду
щодо формування обвиття. Встановлено зворотну залежність
циклічних змін сонячної активності з частотою обвиття пупови>
ною. Показано, що обвиття пуповиною і надмірна спіралізація су>
дин плаценти дають потенціюючий ефект, що зумовлює високий
ризик порушення фетоплацентарних комунікацій.
Ключові слова: пуповина, обвиття, спіралізація, сонячна ак�
тивність.

Mechanisms of formation cord twist around fetus

L. Nazarenko, I. Semerinskaya

Purpose – to clarify the frequency of children born with umbilical
cord entanglement in relation to helio>biological factors and deter>
mine the relation of individual characteristics and parameters of pla>

centa with umbilical cord twist around fetus. Inverse relationship was
found cyclical changes in solar activity with the frequency of umbili>
cal cord entanglement. It is shown that entanglement umbilical cord
and placenta blood vessels excessive coiling give cumulative effect
that causes a high risk of violation of feto>placental communications.
Key words: umbilical cord entanglement, spiralizatsiya, solar activity,
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Нормальными сроками вына)
шивания беременности счита)
ются от 37 до 40 недель. Дети,
родившиеся до этого срока,
считаются недоношенными и,
соответственно, более склон)
ными к проблемам со здоровь)
ем. Однако и с теми, кто родил)
ся в срок, оказывается, не все
так просто.

Чем дольше время вынаши)
вания ребенка, тем выше будут
его успехи в школе, ) таковы ре)
зультаты недавнего исследова)
ния, которое недавно было
опубликовано в американском
медицинском журнале "Педиа)
трия" (Pediatrics). 

Американские ученые про)
анализировали информацию о
128 тыс. детей, родившихся в
период между 1988 и 1992 го)
дами в Нью)Йорке. В исследо)

вании участвовали только до)
ношенные дети, которые на мо)
мент его проведения учились в
начальной школе. Как показали
его результаты, дети, рожден)
ные на 37)38 неделе, учились
хуже, чем дети, которые роди)
лись на неделю или две позже.

По сравнению с детьми, ко)
торые родились на 41 неделе, у
рожденных на 37 неделе шанс
столкнуться с серьезными
трудностями в чтении был на
33% выше. Вероятность того,
что у них возникнут сложности в
изучении математики, оказа)
лась выше на 19%.

Исходя из этого, ученые за)
говорили о необходимости пе)
ресмотра традиционных сроков
доношенной и недоношенной
беременности. В связи с этим
также остро встает вопрос о

стимулированных родах и за)
планированных кесаревых се)
чениях, которые, как говорят
исследователи, зачастую про)
водят не по медицинским пока)
заниям, а исключительно для
удобства: потому что женщина
устала от беременности или из)
за того, что врач занят.

На данный момент в США
каждый третий ребенок появля)
ется на свет с помощью кесаре)
ва сечения, это на 50% больше,
чем 1996. В связи с этим иссле)
дователи считают необходи)
мым, чтобы и врачи и беремен)
ные женщины при планирова)
нии кесаревого сечения учиты)
вали, что у детей, рожденных на
37)38 неделе возможно неболь)
шое отставание в развитии.

http://www.health;ua.org 
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Ключевые слова: папилломавирусная инфекция, влагалищ�
ный микробиоценоз, цервикальная интраэпителиальная не�
оплазия, рак матки, вирус папилломы человека, риск инфици�
рования, вторичные иммунодефициты, канцерогенез, имму�
нитет, иммуномодулятор. 

За последнее десятилетие установлено, что критическим
фактором в патогенезе цервикальных интраэпителиаль>

ных неоплазий (ЦИН) и рака шейки матки (РШМ) являет>
ся инфицирование вирусом папилломы человека (ВПЧ).
Особое значение имеют так называемые онкогенные типы
ВПЧ (16>й, 18>й, 31>й, 33>й). Особую актуальность этой
проблеме придает широкое распространение папилломави>
русной инфекции. На сегодняшний день по данным различ>
ных авторов распространенность ВПЧ среди населения в
возрасте 15–49 лет составляет от 5% до 20%, а среди сексу>
ально активных женщин 16–25 лет от 10% до 40%. При этом
отмечается рост заболеваемости раком шейки матки, особен>
но среди женщин репродуктивного возраста [6]. 

Вероятность инфицирования ВПЧ при половом контак>
те достигает 60–67%. Риск инфицирования выше у молодых
женщин, особенно у подростков, т.к. эпителий шейки матки
в этом возрасте более восприимчив к трансформирующему
действию инфекций, что связано с его незрелостью и, по
мнению ряда авторов, отсутствием специфического иммуни>
тета [3–5]. 

Однако установлено, что ВПЧ является ведущим, но не
единственным фактором цервикального канцерогенеза. Вла>
галище и шейка матки представляют собой единую анатомо>
функциональную систему, поэтому патология этих локали>
заций редко бывает изолированной. Важными кофакторами
канцерогенеза считаются влагалищный дисбиоз и церви>
кальное воспаление. 

ВПЧ, попадая в нижние отделы генитального тракта
женщины, вызывает папилломавирусную инфекцию
(ПВИ), которая может протекать в различных формах: ла>
тентной (отсутствие клинических и морфологических изме>
нений при обнаружении ДНК ВПЧ), субклинической (пло>
ские кондиломы, малые формы поражения многослойного
плоского эпителия) и клинической (экзофитные кондило>
мы, вирусные вульвовагиниты и цервициты, а также ЦИН и
РШМ). 

Следует отметить и то, что ПВИ часто встречается с
другими заболеваниями, передающимися половым путем, и
как микст>инфекция выявляется в 71% случаев. При этом с
генитальным кандидозом ПВИ сочетается в 33,3% случаев,
с бактериальным вагинозом (БВ) – в 66,7% случаев, гени>
тальным герпесом и цитомегаловирусной инфекцией – в
37% случаев, хламидийной и микоплазменной инфекцией –
в 46,3% случаев [1, 7]. Сочетание ПВИ с другими инфекци>
ями оказывает заметное влияние на клинические проявле>
ния, особенности течения, прогноз и устойчивость к тера>
пии. При ПВИ могут наблюдаться различные типы влага>
лищного мазка по классификации Е.Ф. Кира (1995 г.) –
промежуточный, дисбиоз влагалища, вагинит (воспалитель>
ный тип мазка). 

В последние годы было показано, что в инфекционном
процессе ВПЧ различают две стадии: стадию репродуктив>
ной инфекции, когда вирусная ДНК находится в свободном
состоянии, и стадию интегративной инфекции, когда ДНК
вируса встраивается в геном инфицированных клеток. Пер>
вая стадия является обратимой, и у многих инфицирован>
ных наступает ремиссия. Стадия интегративной инфекции
является первым шагом к опухолевому перерождению клет>
ки и очень часто заканчивается развитием карциномы [3].
Опухолевая трансформация возникает с большей вероятно>
стью при взаимодействии ВПЧ с другими канцерогенами
или инфекционными агентами. Интеграция вируса в геном
сопровождается увеличением синтеза белков Е6 и Е7, что че>
рез ряд реакций ведет к безудержной клеточной пролифера>
ции. Сдерживает ее белок Р16 ink>4a, синтез которого резко
увеличивается при интегративной форме ПВИ. 

Кроме того, по данным ряда исследователей, одним из пу>
тей малигнизации клеток, инфицированных ВПЧ, является
то, что вирус модифицирует клеточный метаболизм таким об>
разом, что клетка приобретает способность превращать эстра>
диол преимущественно в 16а>гидроксистерон (16а>ОН), кото>
рый является прямым активатором экспрессии гена Е7, ответ>
ственного за опухолевую трансформацию клеток [3]. Выраба>
тываемый при этом онкобелок Е7, с одной стороны, активиру>
ет механизмы патологической пролиферации клеток, а с дру>
гой, блокирует механизмы развития иммунологической за>
щиты, которые имеют определенные особенности при ПВИ
[9]. Как и в случаях с другими хроническими заболеваниями
с длительным персистированием вирусов, при ПВИ законо>
мерно развиваются иммунодефицитные состояния, которые
рассматриваются как вторичные иммунодефициты, обуслов>
ленные недостаточностью разных звеньев иммунной системы
[2]. ВПЧ не инфицируют антиген>представляющие клетки,
что является причиной отсутствия прямого пути активации
системы иммунитета при ПВИ. Длительной персистенции
ВПЧ способствует установленная в ряде исследований спо>
собность вируса «ускользать» от системного иммунного над>
зора. Хотя ВПЧ инфицирует преимущественно базальные
клетки, репликация вируса и сборка вирусных частиц проис>
ходит в дифференцированных клетках поверхностного слоя
эпителия, которые подвергаются последующему апоптозу, и
вышеуказанный процесс не сопровождается признаками вос>
паления, а иммунная система его практически игнорирует
[10]. Однако эффекторные клетки иммунной системы при
этом продуцируют ряд цитокинов (в т.ч. интерфероны альфа,
бета и гамма), которые снижают транскрипцию генов Е6 и Е7
у ВПЧ 16>го, 18>го и 33>го типов в трансформированных ви>
русами клетках. Дисбаланс клеточного иммунитета при ПВИ
подтверждается такими данными, как сочетание спонтанной
регрессии гиперпластических проявлений ПВИ с инфильтра>
цией окружающих их тканей лимфоцитами и макрофагами, а
также результатами некоторых исследований (Bontkes et al,
1999), свидетельствующих о связи элиминации ВПЧ из орга>
низма с появлением ответов Т>хелперов на С>концевой доме>
на вирусного белка Е2 [9]. 

При наличии кофакторов канцерогенеза – влагалищного

Ïàïèëëîìàâèðóñíàÿ èíôåêöèÿ è âëàãàëèùíûé
ìèêðîáèîöåíîç
Е.Б. Рудакова

ГУЗ Московский областной перинатальный центр, Балашиха
Опубликовано в журнале «Лечащий врач». – 2012, № 3, С. 38–40.
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дисбиоза и цервикального воспаления присоединяются до>
полнительные механизмы. 

Так, при влагалищном дисбиозе на эпителий шейки
матки воздействуют нитрозамины, выделяющиеся в про>
цессе жизнедеятельности анаэробных бактерий, а также
другие факторы агрессии, выделяющиеся грибами рода
Candida на фоне усиленной адгезии к эпителиоцитам при
сочетании БВ и вульвовагинального кандидоза, вызываю>
щие патологические изменения в тканях. Кроме того, вла>
галищный дисбиоз и ВПЧ ведут к снижению выработки
SIgA, что также способствует персистенции ВПЧ, увеличе>
нию площади атипичного со сниженной концентрацией
гликогена эпителия шейки. Это еще больше снижает сек>
рецию SIgA и усугубляет влагалищный дисбиоз. При хро>
ническом цервикальном воспалении происходит миграция
натуральных киллеров и фагоцитов, которые высвобожда>
ют медиаторы воспаления, ассоциированные с ЦИН и
РШМ, а также происходит повышенная продукция анти>
микробных оксидантов, которые могут вызвать окисли>
тельные повреждения ДНК хозяина (Минкина Г.Н., Ману>
хин И.Б., 2001). 

Интересно, что при эктопии на фоне ПВИ и влагалищно>
го дисбиоза выявлен более высокий, чем без эктопии, уро>
вень пролиферативной активности базальных и парабазаль>
ных клеток, при этом отмечен дисбаланс иммунной системы
по показателям клеточного иммунитета (CD4, CD8, CD3)
интерферонового статуса, содержания цитокинов и SIgA,
что можно связать с высоким онкогенным потенциалом из>
менений шейки матки на фоне ПВИ и влагалищного дисби>
оза (Вотрина И.Р., Рудакова Е.Б., 2004). 

Изменения на шейке матки при ПВИ проходят несколь>
ко этапов: от ЦИН различной степени выраженности до
РШМ. Существует представление о следующих вариантах
развития изменений эпителия шейки матки при ЦИН: рег>
ресс>спонтанное без лечения исчезновение признаков неоп>
лазии в пласте экзоцервикса, дальнейшее прогрессирование
изменений, персистенция ЦИН, полное отсутствие каких>
либо изменений в течение длительного времени. При ЦИН
1>й степени (ЦИН 1) вероятность этих событий составляет:
регресс – от 40% до 75% случаев, прогрессирование от 5% до
10% случаев, персистенция – от 29% до 43% [4, 6]. 

В настоящее время не существует этиотропной терапии
и практически отсутствует системное лечение пациенток с
ВПЧ>ассоциированной патологией шейки матки. Тем не ме>
нее сформулированы два принципа лечения этой группы па>
циенток [5, 8, 9]: 

1) использование различных деструктивных методов
(хирургические и физические методы, цитотоксические ве>
щества, химические средства); 

2) применение иммуномодулирующих препаратов пре>
имущественно с противовирусной активностью: Изоприно>
зин, Гроприносин, а также Галавит®. 

Безусловно, такой подход оправдан при всех субкли>
нических и клинически выраженных формах ПВИ. Ис>
ключение составляет группа пациенток с ЦИН 1 без ги>
перпластических проявлений ПВИ. Алгоритм ведения та>
ких пациенток четко не определен. В связи с высокой ве>
роятностью регресса при ЦИН 1 в качестве тактики выбо>
ра может применяться наблюдение с цитологическим кон>
тролем через 6–12 мес или ВПЧ>тестирование через
12 мес [6]. 

С учетом всей вышеизложенной информации нами со>
вместно с Лазаревой О.В., Мозговым С.И., Редьки>
ным Ю.В., Батуровой О.Г. (Омская государственная меди>
цинская академия) проведено исследование по изучению
влияния нормализации влагалищного микробиоценоза
(при бактериальном вагинозе, специфическом и неспеци>

фическом вагините и цервиците) и иммуномодулирующей
терапии у 76 пациенток в возрасте от 18 до 35 лет с ЦИН 1
на фоне ПВИ (без гиперпластических разрастаний) и вла>
галищного дисбиоза на течение ПВИ и ЦИН при их ин>
формированном согласии [8]. 

Лечение бактериального вагиноза, специфического и
неспецифического вагинита и цервицита проводилось в
соответствии с принятыми стандартами, с учетом между>
народных рекомендаций CDC (Centers for Disease
Control and Prevention). Системная терапия дополнялась
местным применением комбинированного препарата По>
лижинакс. Выбор препарата для местного применения
определялся его широким спектром действия за счет двух
антибиотиков и антимикотика, а также возможностью
быстрого достижения противовоспалительного клиниче>
ского эффекта без применения кортикостероидов, что яв>
ляется принципиальным при лечении пациенток с гени>
тальной вирусной инфекцией, так как не имеет побочных
эффектов на местный и общий иммунитет. Важным ком>
понентом в составе Полижинакса является диметикон,
который позволяет быстро и равномерно распределить
лекарство в складках влагалища, обладает защитным,
противозудным действием, усиливает местное действие
компонентов препарата, полностью исключая системные
эффекты входящих в состав лекарств. Экципиентный со>
став, в который входят соевый лецитин, фосфолипиды,
аминокислоты, витамины А, Е, Д, также обладает трофи>
ческим, восстанавливающим и противовоспалительным
действием. Важно, что Полижинакс не влияет отрица>
тельно на лактобациллы. Препарат применялся вагиналь>
но 1 раз в сутки в течение 6 дней. 

Иммуномодулирующая и противовоспалительная тера>
пия проводилась препаратом Галавит® (аминодигидрофта>
ладизион натрия) по следующей схеме: 5 дней по 1 ректаль>
ному суппозиторию 1 раз в день, далее по 1 ректальному суп>
позиторию через день. На курс – 20 суппозиториев. 

Выбор препарата обусловлен тем, что Галавит® –
единственный препарат, в инструкции которого зарегист>
рировано сочетание противовоспалительного и иммуномо>
дулирующего действия (коды ATX: L03, G02). Препарат
доказал хорошую терапевтическую эффективность в лече>
нии целого ряда вирусных и бактериальных инфекций и
вторичных иммунодефицитных состояний в гинекологи>
ческой практике [2, 9]. 

Противовоспалительное действие препарата реализу>
ется за счет направленного торможения выброса актив>
ными макрофагами избыточного количества цитокинов
воспаления (ИЛ>1, ИЛ>6, ФНО>альфа). Галавит® также
обладает иммуномодулирующими свойствами (нормали>
зует функциональную активность иммунокомпетентных
клеток, стимулирует выработку собственного интерферо>
на), чем способствует формированию эффективного им>
мунного ответа. 

Галавит® проявляет как антиоксидантные свойства,
так и прооксидантные свойства, поскольку стимулирует
клеточное дыхание, увеличивая продолжительность жизни
и функциональную работоспособность иммунокомпетент>
ных клеток в экстремальных условиях (воспаление, гипо>
ксия, интоксикация и прочее). Выраженное противовоспа>
лительное действие препарата Галавит® выгодно отличает
его от других иммуномодуляторов, для которых характер>
но, как правило, провоспалительное действие. Кроме того,
в отличие от кортикостероидов и нестероидных противо>
воспалительных препаратов, Галавит® не только не оказы>
вает повреждающего воздействия на желудочно>кишечный
тракт, но, напротив, обладает репаративными и противояз>
венными свойствами. 
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Контрольное изучение влагалищного микробиоценоза
проводилось сразу после окончания лечения, РАР>мазки
(тест Папаниколау) и ВПЧ>тестирование – через 6 и 12 мес. 

Результаты исследования показали, что нормализация
влагалищного микробиоценоза произошла у всех женщин.
Через 6 месяцев ДНК ВПЧ не определялась в шейке мат>
ки у 22 (28,9%) пациенток, а ЦИН 1 – у 16 (20,5%) паци>
енток. Через 12 мес ДНК ВПЧ не определялась еще у 24
пациенток, а ЦИН 1 – еще у 19 пациенток. В целом без
применения деструктивных методов при наблюдении в
течение года у пациенток репродуктивного возраста на
фоне ПВИ и нарушенного микробиоценоза влагалища
(бактериального вагиноза, специфического и неспецифи>
ческого вагинита и цервицита) в общей сложности элими>
нация ВПЧ произошла в 58,9% случаев, а регрессия ЦИН
– в 44,9% случаев. 

Таким образом, результаты нашего предварительного не>
сравнительного когортного исследования подтверждают ли>
тературные данные о том, что состояние микробиоценоза вла>
галища и его своевременная коррекция с дополнительным
применением препаратов иммуномодулирующего и противо>
воспалительного действия положительно влияет на течение
папиломавирусной инфекции (ПВИ и ЦИН 1) у женщин. 
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Теория внутриутробного программирования («In utero
programming of chronic diseases», «Fetal Programming»),

выдвинутая более 20 лет назад и с тех пор интенсивно разра>
батываемая в мультидисциплинарных исследованиях, сегод>
ня осознается и воспринимается специалистами различного
профиля в медицине и социальной сфере как ключ к здоро>
вью будущих поколений.

David J. Barker, профессор клинической эпидемиоло>
гии Университета Саутгемптон, профессор кардиологии
Университета Орегон, в середине 80>х годов ХХ в. изучил
данные по округу Хэртфордшир (Великобритания), где с
1911 г. акушерки и медсестры были обязаны документиро>
вать массу тела ребенка при рождении и к первому году
жизни. Через 70 лет стала известной судьба этих людей.
Анализируя летальность от сердечно>сосудистых заболева>
ний у 15 726 мужчин и женщин, он неожиданно отметил,
что детская смертность была велика в тех районах, где бы>
ла высокой смертность взрослых от сердечных заболева>
ний. Казалось, это трудно объяснить, поскольку детская
смертность в значительной степени обусловлена социаль>
но>экономическими проблемами и условиями жизни, тогда
как смертность от сердечных заболеваний в зрелом возрас>
те зачастую связана с избыточным питанием и чрезмерным
употреблением достаточно дорогих продуктов (мясо, масло
и т.п.), курением, алкоголем. Секрет раскрылся при изуче>
нии связи между метрическими данными, прежде всего,
массой тела ребенка при рождении и частотой возникнове>
ния сердечно>сосудистых заболеваний и диабета. D. Barker
пришел к выводу: с уменьшением массы тела при рождении
риск возникновения хронических заболевания в последую>
щей жизни увеличивается [5]. 

Впоследствии многочисленными эпидемиологическими
исследованиями, проведенными в различных регионах мира,
была накоплена значительная доказательная база в пользу
гипотезы D.J. Barker, названной «внутриутробное програм>
мирование» [ВУП], расширились представления о спектре
программируемых заболеваний. К настоящему времени вы>
ведены такие закономерности: если масса тела новорожден>
ного менее 2 кг, то у него в 1,5 раза увеличивается риск раз>
вития гипертензии, в 2 раза – диабета 2>го типа, в 2, 3 раза –
инфаркта. Оказалось, что мальчики имеют на 50% большую
вероятность умереть от сердечных заболеваний в зрелом
возрасте, чем появившиеся на свет с нормальной или высо>
кой массой тела, и это явление особенно заметно, когда мас>
са тела новорожденного мала по отношению к его росту или
размерам головки [2].

Практическое значение гипотезы D. Barker о фетальном
программировании сводится к двум основным положениям: 

• условия внутриутробного существования влияют на
развитие хронических заболеваний и продолжитель>
ность жизни после рождения; 

• корни сердечно>сосудистых заболеваний (и ряда дру>
гих хронических заболеваний, которые составляют ос>
новное бремя болезней человека) уходят во внутриут>
робный период развития ребенка.

Патофизиологической основой теории/гипотезы
D. Barker являются представления о механизмах адаптации,
которые, включаясь в период внутриутробного развития при
определенных неблагоприятных условиях, после рождения
программируют патологию у ребенка и/или взрослого. За>
пуск у плода механизмов адаптации (прежде всего, к недо>
статочному поступлению необходимых для нормального
развития питательных веществ) в результате приводит к то>
му, что в его физиологических системах возникают необра>
тимые изменения, проявляющиеся развитием патологичес>
ких состояний во взрослом возрасте [1, 5]. 

Фундаментальное значение для понимания феномена
ВУП имеет концепция «критических периодов», относящаяся
как для целостного организма плода, так и для каждой систе>
мы органов. С учетом того, что, по современным представлени>
ям, большая часть событий в развитии человека завершается в
течение первых 1000 дней после зачатия, и абсолютное боль>
шинство «критических периодов» приходится на внутриут>
робный период, очевидно, что ранний онтогенез является, без
преувеличения, самым значимым, драматическим, определяю>
щим индивидуальный сценарий жизнедеятельности. 

Сущность ВУП состоит в том, что неблагоприятные фак>
торы, воздействующие в периоды критического развития ор>
ганов и функциональных систем плода, нарушают свой>
ственные раннему онтогенезу закономерности формирова>
ния регуляторных механизмов на клеточном, тканевом и си>
стемном уровнях. Это изменяет характер адаптационных ре>
акций после рождения в новых условиях окружающей среды
и способствует развитию отсроченных патологических со>
стояний. Таким образом, процесс выживания плода в «пло>
хих» условиях, включение адаптационных механизмов, ко>
торые должны обеспечить выживание ребенка любой ценой,
имеет обратную сторону – формирование ранних измене>
ний некоторых функций организма. 

Ключевую роль в реализации физиологического и моди>
фицирующего влияния на плод окружающей среды, в защи>
те от ее повреждающего воздействия играет плацента [13, 14,
16]. Критические периоды развития плаценты и онтогенеза
плода тесно связаны с генетически запрограммированными
этапами структурно>функционального развития диффузной
нейро>иммунно>эндокринной системы [1]. 

Наиболее часто «стратегия выживания» запускается в
момент возникновения дефицита питания плода на фоне не>
достаточного, неадекватного потребностям развивающегося
ребенка питания матери [7]. 

Оптимальные варианты реализации «стратегии выжива>
ния» – это скорейшее завершение беременности (т.е. наступ>
ление преждевременных родов) или замедление роста плода.
Соответственно, наиболее уязвимыми в контексте реализа>
ции ВУП являются дети, родившиеся маловесными, с задерж>
кой внутриутробного развития и/или недоношенными. Лю>
ди, родившиеся маловесными, имеют разнообразные биоло>
гические аномалии: сниженную функциональную способ>
ность или малое количество нефронов; изменения метаболи>
ческого статуса, в первую очередь инсулинорезистентность;

Âíóòðèóòðîáíîå ïðîãðàììèðîâàíèå
àêóøåðñêîé ïàòîëîãèè ó ïîòîìñòâà: àðãóìåíòû
è ôàêòû
Л.Г. Назаренко, Ю.В. Сороколат

Харьковская медицинская академия последипломного образования
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изменения продукции гормонов, в том числе половых [15]. С
другой стороны, размеры плода при рождении являются не
более чем косвенным отражением процессов, которые управ>
ляют механизмами фетального программирования [2].

Неблагоприятные условия внутриутробного развития
возникают на фоне хронического стресса матери, неудовлет>
ворительного питания, воздействия некоторых факторов
внешней среды (гербициды, тяжелые металлы). Реагирова>
ние на эти факторы объединяется общим механизмом – пре>
натальным увеличением глюкокортикоидов [8]. На этом фо>
не изменяется экспрессия гена глюкокортикоидных рецеп>
торов в печени, почках, структурах мозга плода (гипотала>
мус, гиппокамп, лимбическая система), что нарушает реак>
ции гипоталамо>гипофизарно>надпочечниковой системы на
стресс и формирует патологический тип реагирования во
взрослой жизни, способствующий развитию нервно>психи>
ческих расстройств, высокой агрессивности, девиантных
форм полового поведения, социальной дезадаптации [8–10].

Рассмотрение модифицирующего влияния питания ма>
тери на внутриутробное развитие позволяет отметить неко>
торые противоречия. С одной стороны, даже нормальные ва>
риации в питании матери могут существенно влиять на плод.
С другой стороны, регуляторные механизмы фетоплацен>
тарной системы обеспечивают независимость развития и ро>
ста плода от питания матери [1, 2, 13].

Особое место среди факторов реализации ВУП занимает
эпигенетическая регуляция – механизм регуляции функций
генома, не связанный с первичной структурой ДНК, играю>
щий роль своеобразного посредника влияния внешней сре>
ды на активность генов плаценты и плода путем изменения
метилирования цитозиновых нуклеотидов ДНК [4, 11]. Час>
тота возникновения эпимутаций может превышать частоту
генных мутаций и вызывать изменчивость фенотипических
признаков. Таким образом, через эпигенетические измене>
ния экспрессии генов неблагоприятные факторы поврежда>
ют на молекулярном уровне будущие физиологические про>
цессы [12, 15, 16].

Эпигенетические влияния способны инициировать пато>
логию развития, которая может быть следствием как выклю>
чения генов (в норме функционально активных), изменения
их функционального состояния, так и активизации генов
(при нормальном развитии, как правило, остающихся вы>
ключенными) вследствие гипометилирования [11].

Примером того, что геном играет второстепенную роль в
достижении конечного результата внутриутробного роста,
могут служить исследования по переносу эмбриона, пока>
завшие, что мать>реципиент оказывает большее влияние на
рост плода, нежели мать>донор.

С позиций ВУП в педиатрической клинике в настоящее
время рассматривается рост числа заболеваний у детей и
подростков метаболическим синдромом, сахарным диабе>
том, психоневрологическими расстройствами, респиратор>
ной патологией [1, 10]. В значительной мере эти виды пато>
логии объясняются «фактором компромисса» в процессе
внутриутробного развития человека. Он заключается в том,
что органы, в определенном смысле не являющиеся приори>
тетными (почки, легкие, поджелудочная железа и т.д.), как
бы уступают универсальные защитные механизмы в пользу
высоко значимых органов, прежде всего, мозга, сердца, что
способствует более продолжительной их сохранности. 

Теория «программирования болезней» в полной мере
может реализоваться развитием осложнений беременности,
таких, как невынашивание и недонашивание, гипертензив>
ные нарушения, хроническая плацентарная недостаточ>
ность, диабетическая фетопатия.

Аргументами «за» реальность внутриутробного програм>
мирования акушерской патологии можно считать наличие

доказанного перечня механизмов, состояние которых крити>
чески важно в реализации репродуктивного процесса [1, 5–7,
10, 15]:

• нарушения метаболизма глюкозы и развитие сахарно>
го диабета 2>го типа встречается в 40% при массе тела
при рождении менее 2,5 кг; в 14% при массе более 4,3 кг;
при этом отсутствует зависимость от образа жизни об>
следуемых;

• метаболический синдром и сахарный диабет 2>го типа
во взрослой жизни (объединяемые общим механизмом
инсулинорезистентности вследствие дефицита ИПФР)
ассоциированы с синдромом задержки внутриутробно>
го роста; 

• в отдаленном периоде за нарушения метаболизма
вследствие дефицита питания организм платит весьма
дорого, что выражается феноменом «догоняющего»
(компенсаторного) роста, имеющим высокую вероят>
ность сформировать ожирение; 

• нарушения метаболизма холестерина и свертываемос>
ти крови (важнейшие факторы риска кровотечений,
преэклампсии) проявляют связь с диспропорциями
между длиной тела и окружностью головы при рожде>
нии (в результате внутриутробного перераспределения
оксигенированной крови);

• нарушение роста печени плода ассоциировано с «пере>
программированием» печеночного метаболизма на фо>
не недостаточного питания матери, что таит риск преэк>
лампсии, широкого спектра гормональных нарушений,
ответственных за наступление и вынашивание беремен>
ности;

• синдром поликистозных яичников рассматривается
как модель гипоталамической стимуляции секреции го>
надотропных гормонов, которая программируется не
соответствующей концентрацией андрогенов в раннем
онтогенезе («худые» пациентки с данным синдромом
рождены от переношенной беременности; имеющие
ожирение – рождены от матерей с высоким индексом
массы тела);

• дефицит и дисбаланс нутриентов на протяжении всей
беременности приводит к тотальному нарушению раз>
вития тимуса и повышенной подверженности инфекци>
ям;

• а также отдельные факты, свидетельствующие о невы>
соком качестве здоровья женщин с осложненным внут>
риутробным развитием. 

Отдельными аргументом «за» программирование гипер>
тензивных нарушений при беременности являются [12]:

• сущность одного из адаптационных механизмов в не>
благоприятных условиях внутриутробного развития:
так, снижение количества нефронов в активный период
нефрогенеза влечет активацию ренин>ангиотензин>аль>
достероновой системы с целью сохранения клубочко>
вой фильтрации; в отсроченном периоде этот фактор
может служить патофизиологическим механизмом пре>
эклампсии;

• развитие в случае ограниченного поступления нутри>
ентов событий, замыкающихся в порочный круг: стой>
кое нарушение нейроэндокринной регуляции > стресс
> нарушение углеводного обмена и повышение артери>
ального давления.

Аргументом «за» программирование гестационного диа>
бета следует считать ускоренный апоптоз, которому подвер>
гаются клетки поджелудочной железы плода при недоста>
точном питании матери [6].

К фактам, подтверждающим существование ВУП аку>
шерской патологии, следует отнести клинико>генеалогичес>
кие данные и сведения перинатального анамнеза женщин с
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осложнениями беременности тяжелыми формами гипертен>
зивных нарушений, преждевременной отслойкой нормально
расположенной плаценты, которые проявили ассоциатив>
ную связь с рождением матери маловесной, с синдромом за>
держки внутриутробного развития, от преждевременных ро>
дов [3, 4, 17]. 

Количество и тяжесть полученных плодом отрицатель>
ных воздействий при акушерской патологии определяет осо>
бенности постнатальной адаптации и могут изменить уро>
вень биологического здоровья ребенка, темпы его роста, уве>
личить риск заболеваний, предопределить развитие патоло>
гии репродуктивного процесса, осложнений беременности. 

Реальность запрограммированных отсроченных заболе>
ваний потомства, снижающих число лет здоровой жизни, та>
ящих угрозу ранней смерти, сегодня не вызывает сомнений.
ВУП, предрасполагающее девочек к развитию акушерской
патологии, по принципу цепной реакции будет негативно
влиять на качество здоровья последующих поколений. Все
это подчеркивает необходимость реализации первичных
профилактических мероприятий, направленных на предот>
вращение рождения маловесных детей вследствие задержки
внутриутробного развития плода и преждевременных родов.

ВЫВОДЫ

Теория ВУП открывает окно возможностей для профи>
лактической и превентивной перинатологии, уже сегодня
позволяет успешно решать задачи:

• распознавания риска болезней, проявляющихся на по>
пуляционном, семейном, индивидуальном уровнях;

• разработки методов раннего выявления болезней;
• обоснования проспективного мониторинга здоровья

детей высокого риска;
• диспансеризации больных;
• реабилитации функциональных отклонений.
Перинатальный подход в медицине чрезвычайно важен

для нашей страны. Программы исследования внутриутроб>
ного программирования существуют в США, Европе, Ин>
дии. В Украине такой программы нет. Медицинская обще>
ственность и ученые пока только начинают воспринимать
эту идею. Между тем она имеет большое практическое буду>
щее. Разумеется, принципиально изменить ситуацию во вре>
мя текущего внутриутробного развития и даже в пределах
одного поколения маловероятно – многое зависит от матери,
более того, от генерации нынешних матерей. Но после того
как ребенок родился, можно многое сделать. 

Нужна профилактика и поддержание здоровья детей из
группы риска с первых дней жизни. 

Назрела потребность изменить систему наблюдения за
новорожденными, обеспечить им сбалансированное пита>
ние. 

Необходима специальная система физических упражне>
ний, чтобы наращивалась мышечная, а не жировая масса.

Если научиться вовремя распознавать запрограммиро>
ванную патологию, то тогда результаты «внутриутробного
программирования» не покажутся такими пугающими…

Внутрішньоутробне програмування акушерської

патології у потомків: аргументи й факти

Л.Г. Назаренко, Ю.В. Сороколат

Наведено огляд даних, що розкривають сутність і механізми
внутрішньоутробного програмування захворювань у нащадків, ар>
гументи на користь впливу власного перинатального розвитку

жінки на формування в неї патології вагітності (плацентарної дис>
функції, тяжкої прееклампсії, передчасного відшарування плацен>
ти, передчасних пологів, гестаційного діабету).
Ключові слова: програмування, плід, затримка розвитку, захво�
рювання потомків.

In utero programming obstetric pathology in off�

spring: the arguments and facts

L. Nazarenko, Yu. Sorokolat

The review of data that reveal the nature and mechanisms of fetal pro>
gramming of disease in offspring, the arguments in favor of influence of
perinatal development of women to form in her pregnancy pathology
(placental dysfunction, severe preeclampsia, placental abruption,
preterm labor, gestational diabetes).
Key words: рrogramming, fetus, delayed development, disease descen�
dants.
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Из всех видов анемий железодефицитные состояния –
одни из наиболее распространенных заболеваний че>

ловека, которые поражают около 25% населения земного
шара. Существует зависимость между частотой выявле>
ния железодефицитной анемии беременных женщин и
уровнем социально>экономического развития региона.
Согласно данным ВОЗ, около 48–51% беременных в мире
являются анемичными. Дефицит железа чаще встречается
у детей, подростков и беременных. Анемия сопровождает>
ся многочисленными осложнениями течения беременнос>
ти и родов. При анемии гестозы развиваются в 40% случа>
ев, преждевременное излитие околоплодных вод в 30%,
гнойно>септические осложнения родильниц в 12%, гипо>
галактия в 39%. Около 40% материнской смертности име>
ет связь с анемией. Известно влияние дефицита железа на
состояние плода и новорожденного. Дефицит железа вы>
зывает отставание в психосоматическом и умственном
развитии в первые годы жизни ребенка. У детей, рожден>
ных от матерей с анемиями, запас железа составляет ме>
нее половины от нормы. Гипотрофия плода при анемиях
встречается у 25%, гипоксия плода – у 35%. При анемии
тяжелой степени 42% детей рождается преждевременно.
Важно отметить, что анемия беременных является факто>
ром риска, оказывающим влияние на становление функ>
ции внешнего дыхания у новорожденных: до 29% ново>
рожденных рождается в состоянии асфиксии. Анемия –
фактор риска развития внутриутробного инфицирования
плода, т.к. при длительном течении анемии развивается
снижение иммунной защиты [8, 11]. 

В акушерском гематологическом центре (АГЦ) ежегодно
обследуется 7–8 тыс. беременных группы риска по тромбоге>
моррагическим осложнениям в родах. Группу риска форми>
руют женские консультации города. Это пациенты с различ>
ной соматической патологией, из них с анемией – 58%. Бере>
менных направляют для уточнения характера анемии, кор>
рекции лечения и определения состояния гемостаза. Им
проводится лечение препаратами железа, коррекция гемо>
стазиологических нарушений с целью профилактики фетоп>
лацентарной недостаточности (ФПН). Беременным плани>
руются курсы лечения различной продолжительности пре>
паратами железа, антиоксидантами, фитодиуретиками, ве>
нотониками, пробиотиками по индивидуальному плану.
Осуществляется контроль проводимой терапии на фоне бе>
ременности или после родов. Пациенткам рекомендуется
дальнейшее наблюдение у врачей различных специальнос>
тей – терапевтов, гастроэнтерологов, флебологов. 

Группа риска развития анемии у беременных включает
пациенток с экстрагенитальной фоновой патологогией, ме>
норрагиями, частыми беременностями, беременностями при
лактации, многоплодной беременностью. Пул железа фор>
мируется к 24 годам, поэтому у лиц моложе 23 лет нет доста>
точного запаса железа. У юных беременных частота повтор>
ных беременностей с разницей менее 4>х лет приводит к ис>
тощению запаса железа, поэтому эти женщины также входят
в группу риска [12]. 

Железодефицитные состояния развиваются постепенно
при следующих условиях: нарушении поступления железа
(вегетерианство), нарушении усвоения, патологических по>
терях, острых инфекционных и вирусных заболеваниях, гли>

стных инвазиях, желудочно>кишечных заболеваниях, дис>
бактериозах, гиповитаминозах, дисмикроэлементозах. 

Значение железа в организме велико. Железо является
незаменимой составной частью гемоглобина, миоглобина,
цитохромов, пероксидаз, ферментов желудочно>кишечного
тракта, клеток белой крови, переносчиков электронов по ды>
хательной цепи митохондрий. Железо участвует в синтезе
структур костной ткани, играет значительную роль в снаб>
жении клеток энергией, участвует в синтезе ДНК и в обеспе>
чении функции иммунной системы [1, 3, 4, 10, 12]. 

Общее количество железа в организме взрослого челове>
ка составляет 3–4 г.

Изменение его содержания в организме могут приводить
к различным патологическим состояниям. Железо сущест>
вует в организме в виде различных форм и распределяется
количественно и качественно неравномерно: 

1) активные метаболические формы (гемоглобин, мио>
глобин, цитохромы и другие гемовые ферменты; 

2) транспортные формы; 
3) резервные формы (ферритин, гемосидерин). 
Диагноз анемии складывается из клинических симптомов

и лабораторных данных. При хронической анемии отмечают>
ся слабость, усталость, сильная утомляемость, головные боли,
одышка, чувство нехватки воздуха (признаки гипоксии). В
некоторых случаях жалобы могут отсутствовать. Клиника
анемии разделяется на симптомы гипоксии и сидеропении. 

Сидеропения (дефицит железа) определяется по следу>
ющим признакам: 

• эпителиальный синдром: сухость кожи, изменение ног>
тей, поверхностный гастрит, извращение вкуса (жела>
ние есть известь, землю, сырой фарш, сырую крупу и
т.д.), извращение обоняния (нравится запах солярки,
бензина, побелки и т.д.), трофические нарушения (вы>
падение волос вплоть до облысения, ломкость ногтей,
ангулярный стоматит); 

• особенности состояния нервной системы: беспокойство,
недостаточная концентрация внимания, утренние голов>
ные боли, депрессивная дисфагия, психопатическая ла>
бильность, снижение работоспособности, пониженный
аппетит, трудность в подборе слов, забывчивость; 

• снижение иммунитета (характеризуется частыми про>
студными заболеваниями).

При легкой и средней степени тяжести анемии очень ча>
сто отсутствуют жалобы, и пациент открывает для себя на>
личие анемии случайно, только после лабораторной диагно>
стики на профилактическом осмотре или при обследовании
у других специалистов. 

Лабораторная диагностика включает: клинический ана>
лиз крови, определение сывороточного железа, ферритина,
общей железосвязывающей способности сыворотки крови,
трансферрина – транспортного белка [12]. 

Важно отметить, что лабораторная диагностика сложна и
зависит от многих факторов. Обследование необходимо про>
водить после отмены препаратов железа на 14 дней, а также
витаминов, содержащих железо. Кроме того, необходимо
учитывать срок беременности (показатели меняются соот>
ветственно триместрам беременности). В табл. 1 представле>
ны нормы показателей обмена железа здоровых взрослых
людей. 

Æåëåçîäåôèöèòíûå ñîñòîÿíèÿ ó áåðåìåííûõ
Г.Ф. Сумская1, С.В. Фомичева2

1 Акушерский гематологический центр, роддом № 6 им. проф. Снегирева В.Ф., г. Санкт-Петербург 
2 Медико-экологический центр «Основа», г. Оренбург
Опубликовано в журнале, Пятиминутка № 3 (16) 2011 
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Золотым стандартом диагностики анемии остается опре>
деление ферритина. Динамика ферритина в течение бере>
менности, по данным Демихова В.А.: 

По данным акушерского гематологического центра, ди>
намика показателей ферритина и гемоглобина на фоне бере>
менности следующая: в І триместре уровень ферритина в
среднем – около 50%. Нb – 130 г/л.; во ІІ триместре около –
30%, Нb – около 118–120 г/л; в ІІІ триместре – не менее 12%,
Нb – 109–110 г/л. После родов уровень ферритина повыша>
ется. 

Потребность железа у здоровых беременных женщин в І
триместре составляет 2 мг, во II – 2–3 мг, в III –
3–3,5 мг/сут. Невосполнимые потери железа в течение бере>
менности составляют 700 м/г. Обеднение депо – 50%. Поэто>
му для раннего выявления дефицита железа после перене>
сенной беременности необходимо обследование после родов,
после прекращения лактации. При снижении ферритина ме>
нее 30 нг/мл необходимо проводить профилактические кур>
сы препаратами железа в течение 2–3 мес в сочетании с ви>
таминами и пробиотками. Если снижение ферритина выяв>
лено менее 20 нг/мл, то длительность терапии увеличивает>
ся до получения нормальных показателей ферритина
(50–70 нг/мл, Нb – 130–135 г/л). 

Особенности лечения анемии
Основные группы препаратов, используемых для лече>

ния и профилактики железодефицитных состояний, подраз>
деляются на солевые и несолевые. 

Солевые: соли двухвалентного железа: Сорбифер Дуру>
лес, Тотема, Актиферрин и др. 

Соли трехвалентного железа (протеинсукцинат железа)
– Ферлатум. 

Несолевые: трехвалентное железо гидроксид>полималь>
тазного комплекса: Феррум Лек, Мальтофер, Мальтофер
фол. 

Тотема на сегодняшний день является одним из наибо>
лее современных и эффективных препаратов железа. Это
жидкая форма глюконата железа в комбинации с глюкона>
том меди и глюконатом марганца. Сочетание этих элементов
выбрано не случайно. Медь и марганец значительно усили>
вают эритропоэз, делая процесс лечения более быстрым и
эффективным. Железо в виде глюконата организмом лучше
усваивается, а жидкая форма препарата переносится легче

таблетированных. Препарат нормализует функцию иммун>
ной системы. 

Состав препарата ТОТЕМА:
Двухвалентного железа глюконат – 50 мг 
Меди глюконат – 0,70 мг
Марганца глюконат – 1,33 мг 
Курс лечения взрослым включает 2–4 ампулы в день 
Новорожденным от 1 мес и детям 5–10 мг элементарно>

го железа/кг в день.
Продолжительность лечения 3–6 мес.
Профилактический прием по 1 ампуле в день во II и III

триместрах. 
Препараты железа у некоторых пациентов иногда могут

вызывать диспепсические явления в виде тошноты, рвоты,
запоров, поносов, металлического привкуса во рту, анорек>
сии. Препараты железа следует принимать до еды и запивать
водой. 

Улучшают всасывание железа некоторые вещества: ас>
корбиновая, фолиевая, молочная, лимонная кислота, алко>
голь, а также средства, стимулирующие желудочную секре>
цию. Из продуктов питания полезны мясо (говядина), птица,
рыба, фруктовые соки, материнское молоко. 

Ухудшают всасывание железа фитаты, полифенолы, ок>
салаты, карбонаты, фосфаты, кальций, антациды, нестероид>
ные противовоспалительные средства, а также продукты пи>
тания: коровье молоко, сыр, яйца, пшеничные отруби, про>
дукты с волокнистой структурой, орехи, чай, кофе. Для пра>
вильного лечения необходимы рациональное питание, со>
блюдение правил приема препаратов и длительность тера>
пии. 

Профилактический курс лечения составляет 1,5 мес. Ле>
чебный курс – от 2 до 6 мес. Контролем проводимой терапии
является анализ крови и определение уровня сывороточного
ферритина. Контроль желательно проводить не ранее
1–2 мес от начала лечения. Обычно эффект от проводимой
терапии наступает через 2–3 мес от начала лечения. Затем
проводится поддерживающая терапия со снижением дозы
железа и прием препаратов прерывистым курсом. В отдель>
ных случаях прием препаратов железа, а, значит, и контроль
приходится продолжать в течение всей жизни. 

Причины неэффективности терапии:
1. Недостаточный объем проведенной терапии, прекра>

щение приема препаратов при улучшении показателей НВ
или из>за страха долго принимать лекарства (2, 3, 6 мес). 

2. Не устранена причина анемии (продолжающиеся по>
тери крови при обильных месячных, геморроидальных кро>
вотечениях, длительной вегетарианской диете и т.д.). 

3. Недостаточный учет баланса витаминов и микроэле>
ментов, принимающих участие в обмене железа. 

4. Наличие дисбактериоза, при котором нарушается син>
тез транспортных белков (металлопротекторов, трансфери>
на). 

5. Утилизация железа в организме невозможна без ряда
витаминов: фоллатов, аскорбатов, витамина В1, В12 и других
[1, 2, 5–8, 12, 16, 17].

Железодефицитное состояние – это дисэлементоз. Орга>
низм нуждается в достаточном количестве различных био>
логически активных веществ, которые составляют так назы>
ваемую «биологическую цепочку»: железе, кальции, меди,
цинке, марганце и т.д., а также витаминах: фолиевой кисло>
те, аскорбиновой кислоте, В1, В12, В2, В6, биотине и других. 

Каждый из этих микронутриентов несет свою важную
биологическую функцию. 

Медь – один из основных незаменимых микроэлементов
– участвует в процессе дыхания и эритропоэзе, созревании
ретикулоцитов и в процессе гранулоцитопоэза. 

Дефицит меди может блокировать активность суперок>

До беременности 81,1 нг/мл

>8 нед 69 нг/мл

12 нед 55,9 нг/мл

30 нед 28 нг/мл

38 нед 12 нг/мл

Òàáëèöà 1
Íîðìû ïîêàçàòåëåé îáìåíà æåëåçà ó âçðîñëûõ

Железо сыворотки 12)30 ммоль/л

ОЖСС 44,8)69 ммоль/л

MCV80 94

МСН 27)31 пг

MCHC 32)36 г/л

RDW 14,5

Трансферрин 2,5)3,8 г/л

ЦП <0,8

КН 17)55%

Ферритин 20)120 нг/мл
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сидисмутазы – фермента, ответственного за ингибирование
процессов перекисного окисления липидов мембран клеток.
Медь находится в тесной связи с дефицитом железа. Сниже>
ние содержания сывороточного железа может привести к
снижению церуллоплазмина и меди в сыворотке крови. 

Марганец – незаменимый микроэлемент. Марганец яв>
ляется кофактором многих мультиферментных систем, уча>
ствует в синтезе нуклеиновых кислот, метаболизме различ>
ных гормонов. Марганец – это эссенциальная часть суперок>
сиддисмутазы, ответственной за ингибирование процессов
перекисного окисления липидов и защиты мембран клеток.
При недостатке марганца в крови параллельно снижается и
НВ. Замечено, что терапевтическая комбинация железо>
марганец лучше удовлетворяет потребность в этих двух эле>
ментах, чем изолированное лечение железом [1, 6, 16]. 

Фолиевая кислота (витамин В6) принимает участие в ос>
новном в обмене белков, обеспечивая их синтез, а также син>
тез пуриновых и пиримидиновых оснований, холина, мура>
вьиной кислоты, биотина, и аминокислоты триптофана. (Ис>
тощение синтеза и всасывания фолиевой кислоты определя>
ет скорость проявления алкоголизма). Всасывание фолатов,
так же как железа, происходит в 12>перстной кишке и в на>
чальной части тонкого кишечника и зависит от витаминов А
и С. Снижение витамина А ведет к гиповитаминозу С, без
которого не всасывается фолиевая кислота. Снижение вита>
миноподобного вещества биотина также ведет к снижению
уровня фолиевой кислоты в организме. Дальнейшее и окон>
чательное всасывание происходит при обязательном учас>
тии кишечной палочки, которая в организме больше всего
концентрируется в восходящем отделе толстого кишечника. 

Клинические проявления недостаточности фолиевой
кислоты:

• бледность кожи, конъюнктивы, сухой, ярко>красный
язык; 

• частое необъяснимое повышение температуры тела; 
• снижение кислотности желудочного сока, ахлоргид>

рия, запоры, которые сменяются поносами стеаторрей>
ного типа, когда в кале много не переваренных жиров
(колиты, энтериты, не инфекционный детский понос).

Лабораторные признаки дефицита фолиевой кислоты и
витамина В12. 

• макроцитарная, мегалобластическая анемия; 
• многоядерность и гиперсегментация нейтрофилов, эо>

зинофилов, базофилов, лейкопения, тромбоцитопения; 
• повышение цветного показателя; 
• появление мегалобластов в костном мозге; 
• повышение урокининов в моче.
Фолиевая кислота концентрируется, в основном, в про>

дуктах растительного происхождения. Наибольшая ее кон>
центрация выявлена в салате, шпинате, спарже, капусте,
моркови, помидорах, луке, печени, яичном желтке, сыре. 

Клинические признаки передозировки фолиевой кислоты
могут возникать при изменении биодоступности, в том числе
и при блокаде синтеза ее кишечной палочкой. При отсутствии
переработки ее кишечной палочкой этот витамин становится
ядом. Клинические признаки передозировки фолиевой кис>
лоты следующие: резкое покраснение лица, зудящая сыпь,
сердцебиение, тахикардия, одышка, загрудинные боли. 

Антагонистами фолиевой кислоты являются этиловый
спирт, сульфаниламиды, противосудорожные препараты,
некоторые противоопухолевые препараты, антибиотики [3,
10, 16]. 

Витамин В12 участвует в процессе гемопоэза и так же, как
фолиевая кислота, синтезируется нормальными бактериями
кишечника. При возникновении дефицита этих витаминов
бактерии, как правило, теряют свойство синтезировать вита>
мины [7, 17]. 

Физиологическое действие витамина С многообразно.
Различают врожденную недостаточность и приобретенную.
Врожденная недостаточность витамина С описана доктором
Марфаном, в его честь и была названа. Синдром Марфана –
это крайнее проявление гиповитаминоза аскорбиновой кис>
лоты, которое автор считал генетическим заболеванием, час>
то не совместимым с жизнью. Однако при дальнейшем на>
коплении клинических наблюдений был выделен так назы>
ваемый марфаноподобный синдром. Этот синдром характе>
ризуется слабостью соединительной ткани, в формировании
которой ведущую роль играет аскорбиновая кислота [13, 14].
Синдром характеризуется индивидуальным набором при>
знаков недостаточности витамина С, железа, меди, кальция. 

Физиологическое действие аскорбиновой кислоты за>
ключается в следующем: 

• Формирование основного вещества соединительной
ткани – «склеивающего» вещества – оксипролина. Со>
единительная ткань формирует аппарат органов. При
гиповитаминозе С связочный аппарат становится сла>
бым, слишком растяжимым, (как изношенная резин>
ка). Соединительная ткань определяет функции и кро>
воснабжение всех органов и систем, в том числе вен,
поэтому страдает весь организм. 

• Витамин С входит в состав полисахаридов, в том числе
входящих в состав хрящевой ткани, включает серу в
хондроитинсульфат. 

• Переводит трехвалентное железо в двухвалентное, что
обеспечивает его всасывание, двухвалентную медь в
одновалентную (в активную), связывается с кальцием
и обеспечивает его биодоступность. 

• Участвует в образовании стероидов, кортикостероидов
(гормонов коры надпочечников), адренокортикотроп>
ного гормона, что влияет на катаболизм холестерина. 

• Регулирует образование гликогена (запасы энергети>
ческих веществ) в печени и обеспечивает вход глюкозы
в эритроцит, обеспечивая толерантность к глюкозе,
также регулирует выработку ферментов: печеночной и
панкреатической эстеразы, катепсина, угнетает фер>
мент уреазу. 

• Является регулятором многих иммунных реакций:
способствует выработке антител, повышает фагоцитоз,
активирует комплемент вместе с аминокислотой цис>
теином, обладает антиоксидантными, радиопротектор>
ными и десенсибилизирующими свойствами. 

• Повышает эффект сердечных гликозидов и регулирует
всасывание салицилатов. 

• Улучшает кроветворение, адаптивные и регенератив>
ные процессы, ускоряет срастание переломов. 

• Регулирует окислительно>восстановительные процес>
сы в организме. Факторов, способствующих повышен>
ному расходу витамина С, в обычной жизни множест>
во: охлаждение, ожоги, перегревание, кровотечения,
интоксикации, в том числе и алкогольные, кислород>
ное голодание, эфирный наркоз, отравление солями тя>
желых металлов, недостаточность других витаминов,
особенно В2, А и Е.

Витамин С всасывается в тонком кишечнике без участия
микрофлоры, однако выделены разновидности патогенных
бактерий, которые разрушают витамин С. Процесс повы>
шенного разрушения витамина происходит в том случае, ес>
ли патогенная флора попадает из толстого кишечника, где
бактерий очень много, в тонкий, где в норме бактерий намно>
го меньше или совсем не должно быть. При недостаточности
аскорбиновой кислоты появляется рефлюкс из толстого ки>
шечника в тонкий, а Баугиниевая заслонка становится функ>
ционально неполноценной. Заселение бактериями тонкого
кишечника ведет к его воспалению и блокаде всасывания
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многих полезных веществ. Витамин С разрушается опреде>
ленными бактериями и он же обладает бактерицидным и
бактериостатическим действием по отношению к некоторым
патогенным бактериям Другими словами, витамин избира>
тельно действует как антибиотик. У бактерий в процессе
жизнедеятельности вырабатываются вещества, которые под>
держивают возможность их выживания. У некоторых паци>
ентов наличие таких бактерий вызывает разрушение вита>
мина С [16]. Профессор Рысс С.М. написал об этом витами>
не еще в 1965 г.: «Аскорбиновая кислота, принятая с пищей,
не изменяясь, всасывается в тонком кишечнике (быстро в
двенадцатиперстной и тощей и медленно в подвздошной
кишке), поступает в кровь, отлагается в отдельных органах и
частично выделяется из организма почками. Кишечные бак>
терии по отношению к витамину С ведут себя различно. В то
время как некоторые виды бактерий не оказывают видимого
влияния на аскорбиновую кислоту, другие штаммы бакте>
рий способны разрушать витамин С». К бактериям, которые
разрушают в организме витамин С, относят патогенные раз>
новидности кишечной палочки, сальмонеллы, протей, возбу>
дители паратифов. 

Недостаточность витамина С отражается на внешнем ви>
де людей, особенно если недостаточность была в подростко>
вом возрасте, когда происходит формирование организма.
Такие люди, как правило, высокие, худые, с бледной сухой
тонкой кожей. Руки и ноги у них длинные, особенно кисти.
Часто страдает зрение. У мужчин выдающийся кадык. Сус>
тавы у таких людей гипермобильны, т.е. обладают свойством
к большой амплитуде. Такие суставы подвержены вывихам.
Для таких людей характерна частая немотивированная сме>

на настроений, неустойчивость психических реакций. Стрес>
совая устойчивость низкая. В тяжелых случаях развивается
«цинга». Отмечается пониженное артериальное давление,
одышка, увеличение частоты сердечных сокращений, умень>
шение силы сердечных сокращений, увеличение размеров
сердца, глухость тонов, появляется систолический шум, про>
лабирование клапанов сердца, снижение моторной и секре>
торной функций желудка (так называемый вялый желудок),
что часто сопровождается появлением неприятного запаха
изо рта, увеличение печени и селезенки, частых простудных
заболеваний [13]. 

Проявлениями недостаточности аскорбиновой кислоты
является остеопороз, т.е. разрежение структуры костей, при
этом отмечаются боли в костях, подошвах. 

Лабораторные признаки недостаточности аскорбиновой
кислоты: 

• гипохромная анемия, тромбоцитопения; 
• повышение уровня сиаловых кислот в сыворотке кро>

ви, что отражает повышенный распад структур соеди>
нительной ткани; 

• снижение толерантности к глюкозе; 
• снижение щелочной фосфотазы.
По нашим наблюдениям, подтверждение которым мы на>

шли в литературных источниках, гиповитаминоз сопровож>
дается опущениями внутренних органов за счет слабости
связочного аппарата и клапанного аппарата вен (варикозная
болезнь). Этот процесс сопровождается ухудшением кровос>
набжения органов, появлением гипоксии. Распад белков
коллагена еще более увеличивается. Замыкается порочный
круг. 

Òàáëèöà 2
Íîðìû ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïîòðåáíîñòåé

Нутриенты ЕД Группа 1 Беременность (2�я половина) Лактация (6 месяцев)

Витамины

А Mkg)retinol 900 1000 1300

D Mkg 10 12,5 12,5

Е Mg tocopherol 15 17 19

К Mkg 120 NA

С Mg 90 100 120

Фолиевая кислота Mkg 400 600 500

В1 Mg 1,5 1,7 1,8

В2 Mg 1,8 2 2,1

В6 Mg 2 2,3 2,5

В12 Mkg 3 3,5 3,5

Ниацин Mg 20 22 23

Биотин Mkg 50 NA

Пантотенат Mg 5 6 7

Минералы

Кальций Mg 1000 1300 1400

Железо Mg 18 33 18

Магний Mg 400 450 450

Фосфор Mg 800 1000 1000

Йод Mkg 150 220 290

Цинк Mg 12 15 15

Медь Mg 1 1,1 1,4

Марганец Mg 2 2,2 2,8

Хром Mkg 50 NA

Селен Mkg 55 65 65

Молибден Mkg

Другие

ДГК Mg NA
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Противопоказаниями к назначению витамина С явля>
ются острые состояния, вызванные тромбозами, при выра>
женном атеросклерозе сосудов многих органов, при остром
и затяжном эндокардите, сопровождающемся гектической
лихорадкой и выраженной сердечной недостаточностью.
Клинические признаки передозировки витамина проявля>
ются обострениями сахарного диабета и гиперацидного га>
стрита, аллергическими реакциями на введение препарата
[3, 4, 16]. 

Железодефицитные состояния часто сопровождаются
белковой недостаточностью. Продолжительность жизни
каждого белка, который синтезируется в организме человека
и животных, определена генетической программой и вывере>
на жестким принципом выживания всех предшественников
живого мира. Синтез белков происходит в печени из амино>
кислот, которые поступают из кишечника [9]. Аминокисло>
ты же являются продуктами жизнедеятельности бактери>
альной флоры [17]. Нормальная кишечная флора определя>
ет количество и качество аминокислот, которые поступают в
печень через венозную систему. Витамины и химические
элементы «сшивают» аминокислоты, в результате чего воз>
никают белки. 

При возникновении дисбактериоза, т.е. нарушения каче>
ственного или количественного состава кишечной флоры
нарушается возможность синтеза аминокислот, их доставки
к печени и, как следствие, снижение уровня альбуминов.
При дисбактериозе блокируется всасывание химических
элементов, выработка витаминов и биодоступность многих
необходимых пищевых компонентов. В частности белок
трансферрин, участвующий в переносе железа, живет 7–8
дней, затем распадается. Белки, участвующие в переносе гор>
монов, содержащие йод, живут 2 дня. Распадаются белки на
составляющие их аминокислоты, а затем синтезируются
вновь для выполнения функций, которые необходимы орга>
низму для выживания именно сегодня, обеспечивая приспо>
собление организма к постоянно меняющимся условиям
жизни. Генетическая программа синтеза белков может вы>
полняться при условии поступления всех необходимых ами>
нокислот, витаминов, химических элементов. Если отсут>
ствует необходимый компонент для синтеза, то в структуру
белка включаются другие элементы, при этом молекулы бел>
ка меняют не только формулу, но и функции, блокируют те>
чение многих химических реакций в организме. 

В табл. 2 указаны нормы потребления основных микро>
элементов и витаминов для беременных. 

Таблица явилась результатом многолетнего исследова>
ния сотрудников РАМИ (2008 г.). 

Таким образом, для лечения железодефицитных состоя>
ний у беременных необходимы не только препараты железа,
но и достаточный набор витаминов и минералов, а также
коррекция дисбиоза кишечника. 
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В статье представлены результаты изучения эффективнос-
ти и безопасности лечения предопухолевых процессов
шейки матки на фоне инфицирования ВПЧ Лавомаксом и
радиохирургическим воздействием по сравнению с лафа-
робионом и тем же радиохирургическим методом. Дости-
гнута положительная динамика цитологических, кольпос-
копических показателей, а также безрецидивность в тече-
ние 6 мес в 80,7% и 77,2% случаев. Отмечена хорошая пе-
реносимость и безопасность лавомакса.
Ключевые слова: преопухолевая патология шейки матки,
папилломавирусная инфекция, лечение.

На протяжении последних лет в Украине наблюдается не>
благоприятная эпидемическая ситуация по заболевани>

ям, передающимся половым путем (ИППП). Особое место в
структуре ИППП занимает папилломавирусная инфекция,
которая вызывается вирусом папилломы человека (ВПЧ) и
является самой распространенной в мире [2–4] 

На сегодня получены убедительные доказательства того,
что ВПЧ является основной причиной развития предопухо>
левых заболеваний и рака шейки матки. Известно более 100
разновидностей ВПЧ. По потенциалу онкогенности выделя>
ют подгруппы ВПЧ высокого онкориска: 16,18,31,33,35,39,
48,51,52 типы и др. и низкого онкориска: 6,11,42,43,44 типы
[4, 5].

Предраковые состояния – это очаговые, одиночные или
множественные пролифераты эпителия с явлениями анап>
лазии клеток, не выходящих за пределы базальной мембра>
ны; собственно предраковые изменения имеют прямое отно>
шение к возникновению опухолей, хотя последние из них не
всегда развиваются [2, 3].

Более 1/3 больных с предопухолевыми процессами шей>
ки матки на фоне ВПЧ ранее получали интенсивное и неаде>
кватное лечение по поводу псевдоэрозии шейки матки, а у
25% с клинически выраженной дисплазией ранее было уже
произведено диатермолечение. Сведения о ВПЧ составляют
быстро меняющуюся область врачебных знаний, в которых
много диагностических и лечебных проблем.

Лечение рецидивирующей предопухолевой патологии
шейки матки на фоне персистирующей папилломавирусной
инфекции (ПВИ) является довольно сложной задачей.

Несомненный интерес представляет поиск решения ак>
туальной проблемы в двух параллельных направлениях: эф>
фективного метода локального деструктивного удаления
атипически измененного эпителия и интерферониндуциру>
ющего противовирусного препарата [1–3].

Нами выбран радиохирургический метод лечения шей>
ки матки, который обеспечивает атравматический разрез и
коагуляцию тканей без их разрушения, вызываемого элек>
троприжиганием. Высокочастотная радиоволновая энер>
гия, испаряя клетки и не повреждая соседние, позволяет

провести щадящую конизацию, эксцизию и обеспечивает
последующее полноценное патоморфологическое исследо>
вание. 

Препаратом иммунотерапии стал Лавомакс (производ>
ство «Нижфарм», группа компаний STADA). Лавомакс –
низкомолекулярный синтетический индуктор интерферона,
стимулирует образование альфа>, бета> и гамма>интерферо>
на. Тиролон – действующее вещество Лавомакса – обладает
иммуномодулирующим и противовирусным эффектом. Ме>
ханизм противовирусного действия связан с ингибировани>
ем трансляции вирус>специфических белков в инфициро>
ванных клетках, в результате чего угнетается репродукция
вирусов. Кроме этого, индукция альфа> и бета>интерферона
обеспечивает защиту здоровых эпителиоцитов от инфици>
рования, а индукция синтеза гамма>интерферона повышает
антителообразование и активирует фагоцитарную актив>
ность макрофагов. Лавомакс стойко стабилизирует терапев>
тический уровень интерферона в крови до 8 нед после завер>
шения лечебного курса [1, 5].

Цель работы – повышение эффективности радикально>
го лечения предраковых заболеваний шейки матки у жен>
щин, инфицированных ВПЧ, путем применения препарата
Лавомакс и радиоволновой деструкции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Под наблюдением состояло 48 пациенток с предопухоле>
вой патологией шейки матки на фоне персистирующей
ВПЧ.

Возраст пациенток варьировал от 18 до 54 лет. Все жен>
щины получили комплексное радикальное лечение шейки
матки: противовирусную терапию и радиохирургическое
удаление патологического очага в І фазу менструального
цикла. В зависимости от вида противовирусной терапии
больные были разделены на 2 группы. Основная – 26 жен>
щин, принимавших Лавомакс по схеме: первые 2 сут по
125 мг 1 раз в день, по 125 мг через каждые 48 ч; курс лече>
ния – 3 нед, всего 10 таблеток.

Вторая группа (сравнения) – 22 женщины, которые по>
лучали перед радиохиругическим вмешательством лаферо>
бион по 3 млн внутримышечно ежедневно № 10.

Особое внимание обращали на жалобы пациенток, анам>
нез, особенности менструальной, сексуальной и репродук>
тивной функции. Проводили гинекологическое, кольпоско>
пическое, цитологическое, патогистологическое исследова>
ние. Выявление ВПЧ осуществлялось с помощью ПЦР.

Предварительно все женщины с половыми партнерами
обследованы ИФА на ИППП и были санированы. Ведение
больных с предопухолевой патологией шейки матки на фоне
персистирующей ПВИ включало выполнение следующих
рекомендаций: прекратить курение; обследование, лечение и
контроль ИППП проводилось обоим партнерам; строгое со>

Ïîâûøåíèå ýôôåêòèâíîñòè ðàäèêàëüíîãî
ëå÷åíèÿ ïðåäðàêîâûõ çàáîëåâàíèé øåéêè
ìàòêè ó æåíùèí, èíôèöèðîâàííûõ âèðóñîì
ïàïèëëîìû ÷åëîâåêà
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блюдение полового покоя 1,5 мес после операции с барьер>
ной контрацепцией с помощью презерватива в течение не
менее 6 последующих месяцев. Контроль эффективности
данного комплексного лечения проводился через 1,5; 3 и
6 мес, затем через 1 год кольпоскопическим, цитологическим
методом и ПЦР для подтверждения элиминации ВПЧ из ор>
ганизма.

Оценка безопасности включала регистрацию и анализ
побочных эффектов при приеме препаратов.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст пациенток составлял 26,1±1,2 года. У
всех выявлена предраковая патология шейки матки на фоне
персистирующей ПВИ высокого онкориска, подтвержден>
ного ПЦР. Из них курящих было 39 (81,25%) женщин. Как
известно, курение в патогенезе возникновения предопухоле>
вой патологии шейки матки играет значительную роль – уг>
нетает местный клеточный иммунитет в зоне трансформа>
ции шеечного эпителия. 

В сексуальном поведении установлено раннее начало по>
ловой жизни – в 16,7±0,8 года и большое количество партне>
ров. Только 3 женщины имели за всю жизнь единственного
партнера, а от 5 до 9 – большая часть – 35 (72,91%). 

Что касается контрацепции, то только каждая четвертая
пользовалась барьерным методом, но не постоянно. Основ>
ным предохранением от нежеланной беременности был пре>
рванный половой акт. КОК использовали 8 (15,6%) женщин.

Исследование репродуктивной функции установило
бесплодие первичное или вторичное у 18 (37,52%), а также
невынашивание у 4 (8,33%); медицинские аборты были у
23 (47,91%) и все 32 рожавшие отметили в родах разрывы
шейки матки.

Анализируя анамнез больных, обращала на себя внима>
ние высокая частота гинекологических заболеваний. 

Так, ВЗОМТ перенесли 41 (85,41%), бесплодие первич>
ное или вторичное – 18 (37,52%), кандидоз – 36 (75%), бак>
териальный вагиноз – 27 (56,25%), ИППП – 19 (41,58%).

Тот факт, что такая незначительная часть больных поль>
зовалась барьерной контрацепцией в сочетании с большим
количеством половых партнеров, свидетельствует о главной
причине распространение ВПЧ. Партнеры всех пациенток
проходили обследование и параллельное лечение у уролога:
вначале лечение выявленных ИППП, а затем противовирус>
ную терапию с последующим контролем.

При расширенном кольпоскопическом исследовании
шейки матки выявлены следующая патология: остроконеч>
ные кондиломы – у 21 (48%), уксусно>белый эпителий – у
28 (58,3%) пациенток.

Йоднегативные участки выявлены у 36 (75%), пунктуа>
ция – у 25 (52,08%), мозаика – у 27 (56,26%) пациенток. Со>
четание патологических кольпоскопических изменений за>
фиксировано более чем у трети больных.

Результаты цитологического исследования констатиро>
вали основной признак ВПЧ – койлоцитоз – у 40 (83,3%),

паракератоз – у 16 (33,3%), гиперкератоз – у 14 (29,16%), ди>
сплазию І–ІІ ст. – у 13 (27,98%) женщин.

После прицельной биопсии патогистологическая иден>
тификация шеечной патологии была следующая: койлоци>
тоз обнаружен у 44 (96,66%), паракератоз – у 19 (39,58%), ги>
перкератоз – у 16 (33,3%), дисплазия многослойного плоско>
го эпителия и/или цилиндрического эпителия – у
15 (31,25%) пациенток.

По анамнестическим, клинико>лабораторным показате>
лям обе группы пациенток были идентичными. 

После проведенного комплексного лечения шейки матки
критериями выздоровления считали исчезновение конди>
лом, патологических кольпоскопических признаков на шей>
ке матки, нормализацию цитологической картины, элимина>
цию ВПЧ. Пациенткам с радикально пролеченной шейкой
матки рекомендовалась прививка Церварикс от ВПЧ и рака
шейки матки, всего 3 инъекции. 

Через 6 мес после лечения в основной группе выздоров>
ление достигнуто у 21 (80,7%), в группе сравнения – у
17 (77,2%) пациенток. 

У 5 (19,3%) и у 4 (22,6%) женщин наблюдались рециди>
вы инфекции, и на этом фоне у 2 (7,69%) и у 3 (13,6%) – ре>
цидивы заболевания шейки матки, что потребовало продол>
жения лечения.

Все больные отмечали хорошую переносимость Лавомак>
са и удобство его применения, особенно последнее касалось
совместного лечения партнеров. В группе сравнения более
чем у половины больных противовирусная терапия лаферо>
бионом сопровождалась гриппоподобным синдромом (повы>
шение температуры тела, озноб, головная, мышечная, сустав>
ная боль, слабость), что требовало назначения парацетамола.

ВЫВОДЫ

Результаты проведенного исследования доказали, что
эффективность, простота применения, хороший комплаенс,
положительное влияние в сочетании с отсутствием патоло>
гических побочных воздействий позволяют рекомендовать
Лавомакс для широкого практического применения в ком>
плексном радикальном лечении предраковых заболеваний
шейки матки у женщин, инфицированных ВПЧ.
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Проведен обзор литературы по проблеме пролапса гениталий
(ПГ). Статья включает сведения об этиологии и патогенезе и ре-
зультаты собственных исследований ПГ у 117 пациенток.
Данные литературы показывают, что механические свойства со-
единительной ткани – ее прочность и эластичность, невротичес-
кие изменения мышц тазового дна остаются невыясненными.
Ключевые слова: пролапс гениталий, эластичность ткани.

Пролапс гениталий (ПГ) относится к аномалиям положения по>
ловых органов. Это часто встречающееся заболевание совре>

менных женщин занимает одно из ведущих мест в структуре гине>
кологической патологии. Известно, что за медицинской помощью
обращаются далеко не все женщины, имеющие анатомические из>
менения со стороны поддерживающего аппарата тазового дна.
Низкая обращаемость вызвана тем, что данное заболевание не от>
носится к состояниям, непосредственно угрожающим жизни паци>
ентки.

Как сообщают S.E. Swift и соавторы [1], у одной части пациен>
ток имеющиеся анатомические или функциональные расстрой>
ства не оказывают существенного влияния на качество жизни и по>
этому не требуют лечения, у другой – опущение тазовых органов
не всегда сопровождается субъективной симптоматикой.

Проведенные рядом авторов исследования выявили слабую
связь большинства субъективных симптомов с наличием и степе>
нью ПГ [2, 3]. Но в то же время только при наличии такой связи
можно ожидать, что хирургическая коррекция ПГ приведет к ли>
квидации симптомов. Однако как при первичном осмотре, так и
после проведенного хирургического лечения внимание авторов
большинства научных публикаций в первую очередь уделяется
объективным данным – оценке анатомии тазового дна, степени и
локализации ПГ.

ПГ, по данным литературы [4–6], достигает 28–38,9% среди
всех гинекологических заболеваний, нуждающихся в хирургичес>
кой коррекции. Пик заболеваемости (56.3%) приходится на воз>
раст женщин старше 50 лет. К сожалению, в последние годы на>
блюдается рост частоты ПГ и в репродуктивном возрасте: пациент>
ки в возрасте моложе 45 лет составляют 30–37,5%, моложе 30 лет
– 10,1–12,3%.

Исследования S. Kim и соавторов [7] показали, что пациентки
европейского и латиноамериканского происхождения подверже>
ны наибольшему риску развития опущения тазового дна по срав>
нению с женщинами из стран Азии, Африки и коренных жителей
Америки. По результатам исследований S. Perry и соавторов [8], в
структуре гинекологических вмешательств около 15% операций
выполняется по поводу ПГ; 30% пациенток, перенесших хирурги>
ческое вмешательство на гениталиях, в последующем нуждаются в
повторных операциях, связанных с развитием рецидива заболева>
ния.

ПГ – полиэтиологическое заболевание, наиболее значимой
причиной которого является несостоятельность связочного аппа>
рата матки и тазового дна вследствие родового травматизма, эстро>
генной недостаточности, возрастных изменений мышечной и со>
единительной ткани, повышенного внутрибрюшного давления
вследствие тяжелого физического труда или ряда хронических за>
болеваний.

К анатомическим изменениям, связанным с ПГ, присоединя>
ются функциональные расстройства смежных органов, которые
выявляются у 85,5% пациенток с ПГ. Формируется симптомоком>
плекс анатомических и функциональных нарушений смежных та>

зовых органов, который принято обозначать как синдром тазовой
десценции (от англ. descension – опущение), одной из составляю>
щих которого является опущение стенок влагалища [9].

Физический и сексуальный дискомфорт, недержание мочи,
нарушение моторно>эвакуаторной функции прямой кишки приво>
дят к стойкой социальной дезадаптации, утрате трудоспособности,
снижению качества жизни. Именно поэтому проблема опущения
тазового дна является как медицинской, так и социальной, по>
скольку негативно отражается на качестве жизни женщины [10].

Одной из наиболее значимых причин ПГ является врожден>
ная недостаточность (дисплазия) и другие генетически детерми>
нированные заболевания соединительной ткани.

B. Deval и соавторы считают, что патогенез ПГ связан с ди>
сплазией соединительной ткани (ДСТ). Системная ДСТ в настоя>
щее время является ведущей причиной выпадения половых орга>
нов [36]. При этом роды и травма рассматриваются только как про>
воцирующие факторы [37]. Чаще распространены недифференци>
рованные формы ДСТ, к которым относится и выпадение половых
органов. Так, в последнее время все чаще стали появляться сооб>
щения о выпадении половых органов у молодых женщин после ро>
дов, не осложненных травмой тазового дна (2,7%), после операции
кесарева сечения (0,9%) и даже у нерожавших женщин (0,96%)
[11]. Эти факты заставляют предполагать, что скорее патологичес>
кие изменения соединительной ткани, чем роды и акушерские
травмы тазового дна, способствуют возникновению выпадения та>
зовых органов у молодых женщин [38, 39].

ДСТ представляет собой нарушение развития соединительной
ткани в эмбриональном и постнатальном периодах вследствие ге>
нетически измененного фибриллогенеза внеклеточного матрикса.
Подобное нарушение развития приводит к расстройству гомеоста>
за на тканевом, органном и организменном уровнях в виде различ>
ных морфофункциональных нарушений висцеральных и легкомо>
торных органов с прогредиентным течением, так как в основе мор>
фоциклических изменений при ПГ любой степени, локализации,
как указывалось раннее, лежат изменения в соединительных и мы>
шечных компонентах тазового дна. Поэтому изучение этих изме>
нений целесообразно для понимания этиологии и патогенеза ПГ.

Соединительная ткань в организме главным образом пред>
ставлена коллагеном и эластином. Эластиновые волокна соедини>
тельной ткани отвечают за ее упругость и растяжимость. Г.Т. Су>
хих и соавторы [12] подчеркивают, что коллаген является самым
распространенным (более 30%) белком организма, и известно бо>
лее 19 его видов. Коллаген I, II, III типов составляет 95% всего кол>
лагена. Эти типы отвечают за исключительную прочность и устой>
чивость в ответ на растяжение и воздействие механических сил.
Коллаген I типа наиболее распространен и образует волокна свя>
зок, фасций и сухожилий. Коллаген II типа встречается в таких
гибких структурах, как кожа и сосуды. Коллаген III типа также
встречается в сосудах связок.

Все три типа (I, II, III) относятся к классу фибриллообразую>
щих коллагена, тогда как IX, XII, XIV, XVI типы, являясь коллаге>
нами, ассоциированными с фибриллами, выполняют важную
функцию – ограничивают размер фибрилл коллагена I и ІІ типов
[13]. Опущение органов таза приводит к ряду нарушений – от из>
менения анатомии влагалища, клинически себя не проявляющего,
до полного выпадения, связанного с тяжелой дисфункцией мочеи>
спускания, дефекации и половой дисфункцией.

C.W. Franzke и соавторы [14] сообщают, что коллагенные ком>
поненты соединительной ткани подвергаются как естественной де>
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градации и обновлению, так и изменению под влиянием внешних
факторов, приводящих к перерастяжению и травмам соединитель>
ной ткани. Так, при наступлении менопаузы в связи с эстрогенным
дефицитом происходит замедление скорости обновления коллаге>
на и структурные изменения – образование большого количества
сшивок между волокнами коллагена. Увеличение количества сши>
вок между коллагеновыми волокнами приводит к упрочнению
ткани, однако это сопровождается снижением ее эластических
свойств.

К травматизации соединительных структур большинство авто>
ров [5, 6, 15] относят роды. K. Lien и соавторы [16, 17] разработали
3D>геометрическую модель тазового дна женщины для моделиро>
вания растяжения мышцы, поднимающей анус, в ходе второго пе>
риода спонтанных родов. Результаты исследования показали, что
максимальный коэффициент растяжения (отношение длины в рас>
тянутом состоянии к длине в спокойном состоянии) для участков
подвздошно>копчиковой, лобково>копчиковой и лобково>прямо>
кишечной мышц составляет 2,73; 2,50 и 2,28 соответственно. Коэф>
фициенты растяжения ткани были пропорциональны размерам го>
ловки плода, на 9% пропорционально увеличивалось растяжение
срединной лобково>копчиковой мышцы.

Среди недочетов данной модели можно назвать невозмож>
ность определения растяжения тканей, упрощенную геометрию
головки плода, а также то, что прогнозируемые коэффициенты
растяжения представляют собой среднее значение для каждой
мышцы. Однако в зависимости от свойств того или иного участка
могут существовать регионы наивысшего и наименьшего растяже>
ния внутри каждой мышцы. Как указывают А.И. Ищенко и соавто>
ры [18], последние исследования показали, что при вагинальных
родах травмы мышц, поднимающих анус, наиболее часто локали>
зуются в начальных отделах лобковых мышц, идущих от лобковой
кости. В случае рецидива недержания мочи при напряжении, ис>
пользования акушерских щипцов, разрыва анального сфинктера и
эпизиотомии вероятность травмы увеличивается на коэффициент,
равный 14,7; 8,1 и 3,1 соответственно [15].

Исследования H. Nagasе, F. Woessner [19] показывают, что ос>
новными ферментами, регулирующими деградацию коллагенов,
являются ферменты, входящие в семейство матриксных металло>
протеиназ (matrix metalloproteinases – MMP), которые способны
расщеплять коллагены, ламинин, фибронектин. Источниками
ММР являются многие клетки, включая фибробласты, макрофаги,
гладкомышечные клетки сосудистой стенки, нейтрофилы. С уче>
том того, что ММР активно синтезируются при воздействии вос>
палительных цитокинов, определение уровней их предшественни>
ков может использоваться для оценки активности этих регулято>
ров. Активность ММР строго контролируется, ингибируется так
называемыми ингибиторами тканевых металлопротеиназ (TIMP),
которые могут блокировать разрушение экстрацеллюлярного мат>
рикса [19].

По мнению C. Phillips и соавторов [20], при проведении имму>
ногистохимических исследований образцов влагалищных тканей у
пациенток с ПГ обнаруживается снижение содержания коллагена
у группы сравнения [20]. По данным M. Vulic и соавторов [21], при
сравнении уровня MMP1 и MMP2 в крестцово>маточных связках
женщин с ПГ и в контрольной группе без ПГ у пациенток с ПГ об>
наруживается значительное увеличение уровня MMP1, тогда как
уровень MMP2 не отличался у пациенток с ПГ и без него. Поэтому
авторы предполагают, что показатели MMP1 могут служить мар>
кером деградации коллагена [21].

Как указывают Г.Т. Сухих и соавторы [12], известны иммуно>
гистохимические исследования по изучению экспрессии MMP1 и
MMP9 в крестцово>маточных связках пациенток и тканях влага>
лища. Пациентки, участвующие в исследовании, имели ПГ не ме>
нее ІІ степени по классификации РОРО. Авторы работ оценивали
также степень воспалительных изменений в биоптатах, о которых
судили по количеству лимфоцитов, плазматических клеток и раз>
меру капилляров. Результаты были таковы: уровни MMP1 и

MMP9 в биоптатах были увеличены у пациенток с ПГ по сравне>
нию с таковыми у женщин контрольной группы, тогда как степень
воспалительных изменений не отличалась у женщин обеих групп.

Итак, в нашей работе мы привели множество факторов риска,
связанных с развитием ПГ. Повторно вкратце подчеркиваем зна>
чимые причины дисфункции связочного аппарата матки и тазово>
го дна: родовой травматизм; повышенное внутрибрюшное давле>
ние, связанное с тяжелым физическим трудом; гипоэстрогения;
хронические заболевания пищеварительного тракта, легких; воз>
растные изменения мышечной и соединительной тканей; ДСТ; ге>
нетически детерминированные заболевания соединительной тка>
ни. В то же время у некоторых пациенток отсутствуют факторы
риска, но у них развивается ПГ, а у других пациенток, имеющих
многочисленные факторы риска, данная патология не проявляет>
ся, что объясняется наследственной предрасположенностью к раз>
витию ПГ.

G.S. Jack и соавторами [22] проведен анализ семейных форм
ПГ, который показал, что заболевание наследуется по доминант>
ному типу с неполной пенетрантностью. Возможно, существуют
формы заболевания с выраженным генетическим характером,
однако большинство случаев заболеваний спорадические, и еще
предстоит определить вклад генетических факторов и выявить
кандидатные гены, участвующие в развитии ПГ. В связи с этим
А.Г. Ящук и соавторы [10] провели комплексное изучение кли>
нико>генеалогических данных и полиморфных вариантов
rs2228570 (c.2T>A, Met1Lys/Arg/Thr; FokI, rs10735810),
rs1544410 (c.1024+283G>A; BsmI), rs7975232 (c.1025>49G>T,
ApaI), rs731236 (c.1056T>C, TaqI) гена рецептора витамина D
(VDR3) у 80 женщин с семейными формами опущения тазовых
органов, жительниц Республики Башкортостан. Обнаружены 36
семейных случаев заболевания. Контрольную группу составила
71 здоровая женщина. У 50% пациенток была зарегистрирована
как минимум одна родственница первой степени родства с под>
твержденными проявлениями опущения тазового дна. Обнару>
жена ассоциация генотипов Ff и Bb гена VDR3 с развитием опу>
щения тазового дна.

В литературе широко освещаются полиморфизмы генов, кото>
рые могут приводить к структурным изменениям коллагена. Пред>
ставляют интерес исследования B. Feiner и соавторов, посвящен>
ные изучению полиморфизма гена, кодирующего цепь коллагена
альфа>1 І типа, которые пришли к выводу об отсутствии увеличе>
ния риска развития ПГ у пациенток, имеющих этот полиморфизм
[23]. Н. Cho и соавторы [24] для оценки возможного влияния Sp1>
полиморфизма на риск развития ПГ провели сравнение группы
пациенток с пролапсом тазовых органов и без него. ДНК для поли>
меразной цепной реакции получали из лейкоцитов периферичес>
кой крови. 

Р. Skorupski и соавторы [25] также изучали влияние Sp1>поли>
морфизма, однако в отличие от предыдущей работы все пациентки
исследуемой группы подвергались хирургической коррекции тазо>
вого дна. Диагноз ПГ в сочетании с ДСТ или без нее ставился на
основании клинического осмотра. При бимануальном исследова>
нии определялась степень изменений этажей тазового дна в покое
и при натуживании, а также состояние тела и шейки матки и при>
датков. Целесообразно оценивать и позицию мочевого пузыря, вы>
раженность, если определяется цистоцеле, гипермобильную вези>
кализацию уретры, клинические проявления сфинктерной недо>
статочности. Пациентки выполняют функциональные пробы и
пробу Вальсальвы. Выявляются клинические признаки, характер>
ные для различных дефектов лобково>шеечной фасции.

Высокая диагностическая ценность ультразвукового исследо>
вания (УЗИ) заключается в возможности выявления органическо>
го поражения тазового дна и венозной системы малого таза на эта>
пе доклинических форм заболевания. Это позволяет наметить пу>
ти профилактики уже на начальном этапе. Кроме того, данный ме>
тод исследования позволяет оценить результаты проводимого ле>
чения.
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Опущение стенок влагалища рассматривают как результаты де>
фектов (разрывов) лобково>шеечной и прямокишечно>влагалищ>
ной фасции, а так же их отрыва от стенок таза. Работы
H.T. Huddleston и соaвторов, A. Ostrzenski, N.G. Osborne [26, 27] по>
казывают, что изолированные функциональные дефекты хорошо
визуализируются при магнитно>резонансной томографии (МРТ)
[26] и УЗИ малого таза [27]. МРТ является высокочувствительным
методом диагностики и позволяет детально оценить хирургическую
анатомию.

В настоящее время применение консервативных методов лече>
ния ПГ является неоправданным и представляет только историче>
ский интерес. Из консервативных методов заслуживают внимания
общеукрепляющие мероприятия: гимнастические упражнения,
направленные на повышение общего тонуса тканей, укрепление
мышц тазового дна и связочного аппарата матки, водные процеду>
ры, полноценное питание. Наибольшую известность в бывшем
СССР имел комплекс укрепляющих упражнений, предложенный
Д.Н. Атабековым. Существуют консервативные подходы, суть ко>
торых заключается в механической поддержке матки и стенок вла>
галища (Д.Н. Атабеков, 1935) в результате применения различных
пособий: пессарии, наполнение влагалища тампонами и др. [28].

Патогенетически обоснованным методом лечения ПГ следует
считать хирургическое вмешательство. Лапаротомный и лапаро>
скопический доступы зарекомендовали себя как обеспечивающие
наилучшие результаты при хирургическом лечении ПГ. Несмотря
на то что для коррекции ПГ предложено много хирургических опе>
раций и их модификаций, рецидивы заболевания в современной
литературе представлены в 6–43% случаев. Рецидивы ПГ чаще
всего возникают в течение первых 3 лет после вмешательства и за>
висят не только от техники произведенной операции, но и от нали>
чия и степени ДСТ у оперированных пациенток [29].

C. Maher, K. Baessler [30] широко используют в реконструктив>
ной гинекологии различные протезы для усиления собственных
тканей, вследствие чего предполагается снижение рецидивов про>
лапса тазовых органов. S. Salvatore и соавторы [31], В.И. Красно>
польский и соавторы [32] считают, что после применения различ>
ных видов сеток и конструкций, помогающих производить имплан>
тацию в нужную область тазового дна при хирургическом лечении,
показатель успешного результата варьирует от 75 до 100%. Автора>
ми проведена значительная исследовательская работа в области хи>
рургического лечения ПГ, включая переднюю кольпорафию и кор>
рекцию паравагинальных дефектов, переднюю кольпорафию с ис>
пользованием синтетических или биологических имплантантов
или без них, вагинальную или абдоминальную (лапароскопическая
или лапаротомная) коррекцию паравагинальных дефектов. Им>
плантируемые синтетические материалы выполняют роль разру>
шенной фасции и охватывают центральные и боковые фасциаль>
ные дефекты. Сетка может быть распределена без фиксации, фик>
сирована или закреплена при помощи рукавов через обтураторное
отверстие.

По данным Н.А. Нечипоренко и соавторов [40], хирургичес>
кая коррекция выпадения половых органов влагалищным досту>
пом с использованием сетчатых протезов по технике Prolift anteri>
or и posterior является малоинвазивным и высокоэффективным
методом лечения.

По мере приобретения опыта и благодаря качеству новых им>
плантатов такие осложнения, как эрозия влагалища, смещение сет>
чатого имплантата, диспареуния, стали встречаться реже [29].

V. Delmas и соавторы указывают, что современные импланта>
ты – новое ответвление в тазовой хирургии: они должны быть оце>
нены специалистами опытным путем [35]. Литературные данные
показывают наличие большого числа хирургических методов,
предложенных для лечения ПГ, что свидетельствует о том, на>
сколько трудно поддается лечению эта патология. Стандартный
влагалищный и лапароскопический доступы зарекомендовали се>
бя как обеспечивающие наилучшие результаты при хирургичес>
ком лечении.

Целью нашего исследования явилось изучение влияния раз>
личных симптомов дискомфорта при ПГ на качество жизни паци>
енток до и после хирургической коррекции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведено обследование и оперативное лечение 117 женщин с
опущением и выпадением половых органов в возрасте от 47 до 67
лет. Продолжительность заболевания от начала установления диа>
гноза до оперативного лечения колебалась от 3 лет до 14,7 года. У
59 (50,4%) женщин обнаружена наследственная предрасположен>
ность в первой и второй степени родства. 

Пациентки предъявляли такие жалобы: опущение стенок вла>
галища – у 61 (52,1%), в том числе выпадение стенок влагалища –
у 12 (10,2%), требовавшее ручного вправления; опущение матки –
у 43 (36,%); у 13 (11%) – выпадение матки; учащенное мочеиспус>
кание – у 39 (33,3%) и недержание мочи – у 7 (5,9%); тяжесть и
боль в нижней части живота или спины – у 39 (33,3%); затруднен>
ное мочеиспускание – у 19 (16,%); проблемы с дефекацией – у
13 (11,1%); дискомфорт во время полового акта – у 21 (17,9%).
Принимались во внимание также и другие аспекты их жизни (со>
циальная, физическая активность, интимная и семейная жизнь,
эмоциональный статус, сон и бодрствование).

Объективное обследование включало оценки стадии ПГ в со>
ответствии с количественной системой РОР>Q, описанной
R. Bump и соавторами [33], и суммарного показателя состояния
мышц тазового дна, который складывается из силы их сокращения
(от 0 до 6 по Оксфордской шкале) и высоты hiatus genitalis (боль>
ше или меньше 4 см) [34].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У всех 117 пациенток имелись различные клинические прояв>
ления ДСТ: заболевания суставов (артриты, деформирующие ос>
теоартрозы, остеохондроз), изменения осанки (сколиоз, кифоз),
плоскостопие, геморрой, повышенная ломкость капилляров и
склонность к образованию гематом, наличие грыж, нефроптоза,
случаев переломов и вывихов в анамнезе и др.

У родственников с признаками ПГ наиболее частым проявле>
нием ДСТ являлась варикозная болезнь – у 46 (77,9%) из 59, тогда
как только у 26 (44,8%) из 48 родственников без признаков ПГ
встречалась эта патология; различия статистически достоверны
(р=0,001). Данные показатели свидетельствуют, что у пациенток с
наследственной предрасположенностью (родословной) ПГ и у их
родственников статистически значимо повышена частота варикоз>
ной болезни и грыж, наблюдалась тенденция к гипермобильности
суставов, чаще встречались плоскостопие, геморрой и пролапс ми>
трального клапана, что свидетельствует о значимой роли маркеров
ДСТ в прогнозировании ПГ.

Все исследуемые пациентки были рожавшие. Одни роды име>
ли в анамнезе 38 (32,4%); двое – 63 (53,8%); трое – 13 (11,1%); чет>
веро – 2 (1,7%); пятеро – 1 (0,85%). Роды сопровождались травмой
промежности у 68 (58,1%) женщин. Количество проведенных
абортов колебалось от 5 до 11. 

Пациентки проживали: в городе – 89 (76%), в сельской местно>
сти – 19 (16,2%) и иногородних – 9 (7,7%).

Физическим трудом занимались 89 (76%) женщин. Наряду с
вышеуказанной экстрагенитальной патологией, заболевания пи>
щеварительного тракта наблюдались у 34 (29%), гипертоническая
болезнь – у 73 (62,3%) женщин. Гинекологическая патология диа>
гностирована у 89 (76%) пациенток: миома матки – у 42 (35,8%),
киста яичника – у 11 (9,4%), заболевания шейки матки: эрозии, ди>
сплазия І–ІІ степени, согласно данным кольпоскопии и цитологи>
ческого исследования, зарегистрированы у 23 (19,6%).

Клинические симптомы ПГ не только приносят женщинам
физические и моральные страдания, но и снижают трудоспособ>
ность и сексуальную активность, что влияет на качество жизни.

Основным принципом при выборе метода оперативного вме>
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шательства являлась коррекция всех выявленных дефектов под>
держивающего аппарата тазового дна. Влагалищная экстирпация
матки проведена у 85 (72,6%) пациенток с опущением, в том числе
с выпадением матки, и миомами. Передняя кольпорафия и кольпо>
перинеорафия с леваторопластикой выполнены у 73 (62,3%) боль>
ных. При стрессовом недержании мочи: минислинг слизистым ло>
скутом проведен у 21 (17,9%) женщины.

Учитывая, что рецидивы возникают в течение ближайших 3
лет после операции, контрольный осмотр был проведен через
1–2,5 года после проведенного хирургического лечения. Из про>
оперированных нами 117 пациенток 89 пришли на осмотр самосто>
ятельно или после приглашения. Из исследования выбыли 12 па>
циенток, которые сменили место жительства; часть пациенток бы>
ли иногородними – по данным паспортных отделов этих городов
женщины в настоящее время там не проживают. Из>за соматичес>
ких сопутствующих заболеваний не смогли приехать 5, по семей>
ным обстоятельствам – 11 женщин.

Таким образом, объективный осмотр не был проведен у 28 па>
циенток. Их мы попросили дать ответы по телефону. По результа>
там опроса определяли: индекс тазовых дисфункций (ИТД) и ин>
декс влияния на качество жизни (ИВКЖ).

Отдаленные осложнения – рецидив заболевания выявлен у 6
пациенток из 73, которым проводилась передняя и задняя кольпо>
рафия с леваторопластикой. Качество жизни было в значительной
степени связано с выраженностью субъективных симптомов, но
при этом не коррелировало с данными объективного осмотра. Это
еще раз свидетельствует о том, что не столько сам ПГ приводит па>
циентку к врачу, сколько сопутствующие ему дисфункции.

Данные литературы показывают, что механические свойства
соединительной ткани – ее прочность и эластичность, невротичес>
кие изменения мышц тазового дна остаются невыясненными. Сле>
довательно, дальнейшее изучение проблемы ПГ позволит осущест>
влять дифференцированный подбор тактики проводимой коррек>
ции и повысить эффективность лечения с учетом патогенетичес>
ких и этиологических аспектов развития данной патологии [12].

A modern view on genital prolapse

P.N. Veropotvelyan, S.S. Leuch, N.P. Veropotvelyan,

I.V. Guzhevskaya 

An overview of literature on genital prolapse (GP) which dysfunction is condi>
tioned by prevalence is made. The article includes data on etiology and patho>
genesis as well as own investigations of GP in 117 patients. 
The data of the literature show that the mechanical properties of the connec>
tive tissue such as solidity, elasticity, neurotic changes of thee muscles in
pelvis bottom remain uncleared up. 
Keywords: genital prolapse, the elasticity of tissue.
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В статье показана эффективность, удобство применения и
хорошая переносимость препарата природного происхожде-
ния Миомин в терапии миомы матки, сочетанной с простой
неатипической гиперплазией эндометрия. Установлена по-
ложительная динамика снижения проявлений симптомов за-
болевания, удобство применения препарата, а также регрес-
сивные изменения в процессе лечения. Установлена целесо-
образность использования предложенной схемы лечения. 
Ключевые слова: миома матки, гиперплазия эндометрия, пре�
парат природного происхождения Миомин, гиперэстрогения.

Сочетанная гиперпластическая патология эндо> и миоме>
трия остается одной из наиболее значимых проблем в

гинекологической практике. Частота сочетания миомы с ги>
перплазией эндометрия достигает, по данным некоторых ав>
торов, от 30 до 76%, что свидетельствует о системном харак>
тере поражения матки при сочетанных гиперпластических
заболеваниях эндо> и миометрия [1, 9, 16]. 

Возраст возникновения заболевания имеет неуклонную
тенденцию к снижению и приходится на 30–35 лет, что при>
водит к преждевременной утрате репродуктивной функции,
росту частоты оперативных вмешательств, увеличению сте>
пени риска рака эндометрия у молодых женщин [2, 11, 23].

В современной гинекологической практике отмечается
рост частоты гиперпластических процессов репродуктивной
системы. По статистике, миома матки встречается у 20%
женщин старше 30 лет и более чем у 40% женщин старше 40
лет. Распространенность гиперпластических процессов эн>
дометрия увеличивается с возрастом, составляя 6% среди
женщин репродуктивного возраста и до 15–20% среди жен>
щин в перименопаузе [4, 5, 27].

Объединение перечисленных заболеваний в группу ги>
перпластических процессов репродуктивной системы обус>
ловлено тем, что все они характеризуются избыточной про>
лиферацией и выраженной зависимостью от гормонального
баланса в организме женщины. 

Миома матки – это моноклональный гормоночувстви>
тельный пролиферат, состоящий из фенотипически изме>
ненных гладкомышечных клеток миометрия (А.Л. Тихоми>
ров, 2007). К факторам, влияющим на возникновение миомы
матки, относят гормональные нарушения, нарушения про>
цессов пролиферации и апоптоза, факторы роста, локальный
синтез эстрогенов в миоме матки, неоангиогенез. Основной
фактор риска развития миомы матки – это воспалительные
заболевания гениталий, аденомиоз (внутренний эндометри>
оз), наследственный фактор, внутриматочные вмешательст>
ва в анамнезе. Расположение узлов миомы может быть меж>
мышечное (интрамуральное), подбрюшинное (субсерозное),
подслизистое (субмукозное), субмукозная миома на тонкой
ножке (рождение узла) [3, 10, 18]. 

Злокачественное перерождение миомы происходит в
1,5–5% случаев, в 2% имеется сочетание миомы и рака эндо>
метрия.

Гиперпластические процессы эндометрия остаются од>
ной из наиболее актуальных проблем современной гинеко>
логии в связи с неуклонным ростом заболеваемости раком
эндометрия. Увеличение средней продолжительности жиз>
ни женщин за последние десятилетия, частоты урогениталь>
ных и метаболических нарушений, а также рост психологи>
ческих нагрузок способствуют повышению числа гиперпла>
стических процессов, предрака и рака эндометрия [6, 12, 31].

Гиперплазия эндометрия – увеличение числа клеток и,
соответственно, объема внутреннего слоя матки. Принято
выделять несколько гистологических типов гиперплазии
эндометрия: железистая гиперплазия эндометрия; железис>
то>кистозная гиперплазия эндометрия; атипическая гипер>
плазия эндометрия. Первые две формы гиперплазии эндо>
метрия отличаются наличием кистовидно расширенных
желез и соотношением желез и стромы. Атипическая ги>
перплазия эндометрия гистологически характеризуется
обильно разросшимися железами, увеличением размеров и
полиморфизмом ядер, обилием митозов, уменьшением
стромальных элементов. Локальная, ограниченная форма
гиперплазии эндометрия называется полипом эндометрия,
которые гистологически также подразделяются на несколь>
ко типов [8, 13, 26].

На начальном этапе гиперпластические процессы репро>
дуктивной системы (ГПРС) у женщин детородного возраста
могут протекать без выраженной симптоматики. Первым
симптомом развития этого состояния чаще всего является
нарушение менструального цикла. Известно, что частота
аномальных кровотечений при сочетанных гиперпластичес>
ких процессах матки составляет 62%. Гиперпластические
процессы в эндометрии сочетаются с миомой матки в 25,4%
случаев, с пролиферативными изменениями в молочной же>
лезе – в 60–80%, с морфофункциональными изменениями в
яичниках – в 30–37% [7, 15, 19, 32].

По мнению большинства специалистов, железистая и
железисто>кистозная гиперплазия эндометрия не является
предраковым состоянием. Угроза перерождения в злокачес>
твенную опухоль эндометрия для третьего вида гиперплазии
(атипической гиперплазии эндометрия) составляет от 1 до
14% при отсутствии терапии и наиболее часто наблюдается в
период менопаузы [14, 21, 30].

По данным F. Degeinhard, 50–60% случаев рака эндомет>
рия в пери> и постменопаузе являются результатом мали>
гнизации гиперпластических процессов, причем частота и
сроки малигнизации колеблются в широких пределах
(0,25–50%) и зависят в значительной мере от степени выра>
женности гиперпролиферации в эндометрии (J.H. Pickar,

Êîíñåðâàòèâíîå ëå÷åíèå ìèîìû ìàòêè,
ñî÷åòàííîé ñ ïðîñòîé íåàòèïè÷åñêîé
ãèïåðïëàçèåé ýíäîìåòðèÿ
О.М. Борис1,2,4, В.В. Суменко1,2, Л.М. Онищик2,3,4, И.В. Малишева2,4

1Кафедра акушерства, гинекологии и репродуктологии НМАПО им. П.Л. Шупика
2Украинский государственный институт репродуктологии НМАПО им. П.Л. Шупика
3Киевский городской центр репродуктивной и перинатальной медицины
4Центр научно-доказательной медицины кафедры акушерства, гинекологии и репродуктологии НМАПО
им. П.Л. Шупика
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1998). Таким образом, своевременная диагностика и адек>
ватная терапия гиперпролиферативных процессов эндомет>
рия является залогом успешной профилактики рака эндоме>
трия [17, 25, 33]. 

Гиперпластические процессы (гиперплазия эндометрия)
развиваются, как правило, на фоне абсолютной или относи>
тельной гиперэстрогении и значительно реже – при ненару>
шенных гормональных соотношениях.

Гиперпластические процессы эндометрия – доброкачес>
твенная патология слизистой оболочки матки, которая раз>
вивается на фоне абсолютной или относительной гиперэст>
рогении. Большой научный и клинический интерес к данной
проблеме вызван как высокой частотой маточных кровотече>
ний, обусловленных данной патологией, так и возможнос>
тью малигнизации. Около 70% случаев рака эндометрия в
климактерическом периоде развивается на фоне гиперпла>
зии эндометрия [20, 24, 29].

К факторам риска развития гиперплазии эндометрия от>
носят:

• нарушения МЦ по типу ановуляции;
• бесплодие в анамнезе;
• ожирение;
• сахарный диабет;
• инсулинорезистентность;
• наследственную склонность (новообразования яични>

ков, матки, молочных желез, толстого кишечника).
В основе образования гиперплазий эндометрия лежат

нарушения овуляции, которые происходят по типу персис>
тенции или атрезии фолликулов. Отсутствие овуляции со>
провождается выпадением лютеиновой фазы менструально>
го цикла. Снижение уровня прогестерона и, как следствие,
отсутствие циклических секреторных преобразований в эн>
дометрии приводит к тому, что в результате значительного
повышения уровня эстрогенов и/или при их продолжитель>
ном влиянии возникают пролиферативные изменения в эн>
дометрии [8, 22, 28]. 

В репродуктивном и климактерическом периодах чаще от>
мечается персистенция фолликулов. Однако может быть и ат>
резия одного или нескольких фолликулов, которые, не дости>
гая зрелости, гибнут, что приводит к снижению секреции эст>
рогенов и, в свою очередь, стимулирует секрецию гонадотро>
пинов, вызывая рост новых фолликулов и новое повышение
эстрогенов. При атрезии фолликулов секреция эстрогенов
волнообразная и не достигает высокого уровня [3, 9, 20, 34]. 

В то же время играет роль временной фактор. В результа>
те продолжительного воздействия относительно невысоких
уровней эстрогенов, а также за счет излишка эстрогенов, в
связи со сниженным антиэстрогенным влиянием прогестеро>
на, также происходит чрезмерная пролиферации эндометрия.

Источником гиперэстрогении (особенно в менопаузе)
следует считать избыточную массу тела и обусловленную
этим повышенную ароматизацию андрогенов в эстрогены. Та>
ким образом, неспецифичные для репродуктивной системы
нарушения жирового обмена опосредствованно, через изме>
ненный стероидогенез, приводят к гиперэстрогении и возник>
новению гиперпластических процессов эндометрия [2, 11, 25].

Морфологически гиперпластические процессы в эндо>
метрии характеризуются разрастанием и погружением слоев
эпителия в подлежащую ткань. Единым морфологическим
критерием разных форм гиперпластических процессов эндо>
метрия является характер желез [7, 13, 29].

Простая неатипическая гиперплазия – увеличение коли>
чества как железистых, так и стромальных элементов при не>
значительном преобладании первых – характеризуется сле>
дующими признаками:

• увеличенным в объеме эндометрием;
• структурным отличием от нормального эндометрия –

железы и строма активные, железы расположены не>
равномерно, некоторые из них кистозно расширены;

• наличием баланса между пролиферацией желез и стро>
мы;

• равномерным распределением кровеносных сосудов в
строме;

• отсутствием атипии ядер.
Согласно классификации ВОЗ (1994), выделяют морфо>

логическую характеристику различных форм гиперпласти>
ческих процессов эндометрия:

• Простая неатипическая гиперплазия эндометрия.
• Комплексная неатипическая гиперплазия эндометрия.
• Простая атипическая гиперплазия эндометрия.
• Комплексная атипическая гиперплазия эндометрия.
• Аденокарцинома.
В настоящее время выделено более 40 природных соеди>

нений, блокирующих развитие гипер> и неопластических
процессов в организме человека. Наиболее известные из них
индол>3>карбинол (I3C, экстракт брокколи) и эпигаллокате>
хин>3>галлат (EGCG, экстракт листьев зеленого чая), кото>
рые являются активными компонентами препарата Мио>
мин. Вместе они блокируют патологическую пролиферацию
и опухолевый неоангиогенез, активируют апоптоз опухоле>
вых клеток, также обладают противовоспалительным и ан>
тибактериальным действием [9, 16, 21, 26].

Препарат Миомин является противоопухолевым и про>
тивовирусным средством, эффективным в отношении всех
видов опухолей эпителиального происхождения женской
репродуктивной системы и заболеваний, ассоциированных с
вирусами папилломы человека. Также оказывает положи>
тельное влияние при любых функциональных расстрой>
ствах, обусловленных гиперэстрогенемией (повышенным
содержанием женского полового гормона), как>то: предмен>
струальный синдром, эндометриоз, миома матки и гиперпла>
зия молочной железы. Основной механизм действия препа>
рата заключается в его выраженной антиэстрогенной актив>
ности [11, 24, 31].

Препарат Миомин нормализует метаболизм женского
полового гормона эстрадиола и ингибирует синтез 16 >гид>
роксиэстрона, обладающего выраженными канцерогенны>
ми свойствами, ингибирует образование эстрогеновых ре>
цепторов, снижая их количество в тканях>мишенях, подав>
ляет рост эстрогензависимых и эстрогеннезависимых опу>
холей женской репродуктивной системы, блокирует синтез
онкобелка Е7 в эпителиальных клетках, инфицированных
вирусом папилломы человека, и, таким образом, тормозит
процессы малигнизации; индуцирует избирательный апоп>
тоз опухолевых клеток, нейтрализует действие ростовых
факторов, стимулирующих развитие опухолей молочных
желез [5, 18].

Индол>3>карбинол обладает мощной противоопухоле>
вой активностью, патогенетически воздействуя на основные
звенья развития гиперпластических процессов в организме.
Активная молекула индола – индол>3>карбинол выделена из
капусты брокколи. 

Эпигаллокатехин>3>галлат – один из представителей ка>
техинов, обладает сильнейшей антиоксидантной активнос>
тью, сопоставимой с токоферолом, а также противовоспали>
тельным, антипролиферативным и антиангиогенным дей>
ствием. Воздействие этих препаратов изучено на различных
патологических моделях в исследованиях ученых разных
стран [31–34].

Входящий в состав препарата Миомин индол>3>карби>
нол прицельно распознает измененные клетки со сломанной
генной программой, препятствует их делению и вызывает их
апоптоз, не затрагивая при этом здоровые клетки организма.
Клинические результаты показывают, что у пациенток с
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пролиферирующими миомами либо с активными формами
эндометриоза был остановлен опухолевый рост, который
после прекращения 6>месячного приема не возобновлялся,
что часто отмечается после отмены гормонов. При этом не
было зарегистрировано никаких побочных действий. Столь
высокий профиль безопасности препаратов объясняется
тем, что это негормональные средства природного проис>
хождения [21, 27, 32].

Миомин – антиэстрогенный и противоопухолевый
комбинированный препарат природного происхождения,
который получают из растений семейства крестоцветных.
Миомин содержит высокоочищенный индол>3>карбинол и
эпигаллат (4 формы), которые нормализуют метаболизм
эстрогенов в организме и предупреждают развитие эстро>
гензависимых заболеваний. Препарат обладает выражен>
ной антиэстрогенной активностью, нормализует метабо>
лизм женского полового гормона эстрадиола и ингибирует
синтез 16>гидроксиэстрона, который обладает выраженны>
ми канцерогенными свойствами, а также снижает количес>
тво эстрогеновых рецепторов в тканях>мишенях, за счет
чего происходит положительное влияние при функцио>
нальных расстройствах, обусловленных гиперэстрогене>
мией [19, 23, 29].

Миомин эффективный при опухолях эпителиального
происхождения женской репродуктивной системы, положи>
тельно влияет на гиперпластические процессы в органах
женской репродуктивной системы, угнетает рост эстрогенза>
висимых опухолей женской репродуктивной системы, инду>
цирует выборочный апоптоз опухолевых клеток, а также
нейтрализует действие ростовых факторов, которые стиму>
лируют развитие опухолей молочных желез [14, 17, 28].

В состав препарата Миомин входят такие компоненты,
как индол>3>карбинол 100 мг и эпигаллат, который пред>
ставлен в виде 4 форм (epigallocatichin 3>gallate 62,03 mg, epi>
catechin gallate 17,16 mg, epigallocatichin 13,08 mg, epicatechin
9,72 mg). Рекомендованная схема лечения: 1–2 таблетки 2
раза в сутки на протяжении 3–6 мес.

Целью нашего исследования было изучить эффектив>
ность, безопасность, удобство в использовании и экономиче>
скую целесообразность препарата природного происхожде>
ния Миомин у пациенток с миомой матки, сочетанной с про>
стой неатипической гиперплазией эндометрия.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

На базе кафедры акушерства, гинекологии и репродукто>
логии УГИР Национальной медицинской академии после>
дипломного образования им. П.Л. Шупика было обследова>
но 116 женщин репродуктивного и пременопаузального воз>
раста. Диагноз – миома матки, сочетанная с простой неати>
пической гиперплазией эндометрия, был подтвержден кли>
нически, эхографически и гистероскопически с последую>
щим раздельным диагностическим выскабливанием церви>
кального канала и полости матки.

Оценивали следующие клинические симптомы: болевой
синдром, гиперполименорея, альгодисменорея, диспареу>
ния.

Пациентки были разделены на две группы – основную и
группу сравнения. Основную группу составили 60 женщин,
которым была проведена монотерапия современным комби>
нированным препаратом Миомин (производства компании
«COMPLETE>PHARMA CO., LTD.», Финляндия). Препа>
рат назначали по 2 таблетки 2 раза в сутки на протяжении
6 мес. Группу сравнения составили 56 женщин, которые по>
лучали синтетические прогестины (норэтистерона ацетат по
10 мг 2 раза в день) с 5>го по 25>й день менструального цик>
ла на протяжении 6 мес.

Возраст исследуемых составлял 32–50 лет.
Всем участникам исследования было проведено ком>

плексное обследование, которое предусматривало оценку их
клинического состояния, сбор анамнеза, жалоб, объектив>
ный осмотр, бимануальное исследование, кольпоскопичес>
кое, бактериологическое, бактериоскопическое, цитологиче>
ское и гистологическое исследование.

Для цитологического, бактериологического и бактерио>
скопического исследования по общепринятой методике про>
водился прицельный забор выделений с поверхности шейки
матки, цервикального канала и влагалища. Цитологическое
исследование проводилось полихромным методом по Папа>
николау и монохромным по Паппенгейму.

Эффективность лечения оценивали через 6 мес по кли>
ническим данным, результатам эхографического и гистоло>
гического исследований.

Для статистической обработки полученных результатов
использовали программу Microsoft Excel. Достоверность ди>
намики показателей под влиянием лечения оценивали по t>
критерию Стьюдента для парных вариант. Достоверными
считали их отличия при значениях р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Преобладающими симптомами у пациенток основной
группы и группы сравнения были обильные и длительные
менструации у 109 (93,9%) пациенток, скудные темно>ко>
ричневые выделения до и (или) после менструации – у
92 (79,3%), болезненные менструации – у 105 (90,5%), тазо>
вая боль – у 81 (69,8%), диспареуния – у 67 (57,7%) – рис. 1.

Диспареуния

Тазовые боли

Альгодисменорея

Гиперполименорея

Ðèñ. 1. Êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ìèîìû ìàòêè, ñî÷åòàííîé
ñ ïðîñòîé íåàòèïè÷åñêîé ãèïåðïëàçèåé ýíäîìåòðèÿ

Òàáëèöà 1
Ñðàâíèòåëüíàÿ õàðàêòåðèñòèêà ïðîâîäèìîé òåðàïèè ó ïàöèåíòîê îñíîâíîé ãðóïïû è ãðóïïû ñðàâíåíèÿ

Симптомы
Основная группа, n=60 Группа сравнения, n=56

До лечения После лечения До лечения После лечения

Гиперполименорея 59 (98,3%) 2(3,3%)* 53(94,6%) 3(5,3%)*

Альгодисменорея 56(93,3%) 6(10%)* 47(83,9%) 5(8,9%)*

Тазовая боль 48(80%) 4(6,6%)* 41(73,2%) 4(7,1%)*

Диспареуния 36(60%) 6(10%)* 32(57,2%) 7(12,5%)

Примечание: * при р<0,05.
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Из 48 пациенток репродуктивного возраста бесплодие у
4 (3,4%) было первичное, у 7 (6,03%) – вторичное.

При сравнительной оценке эффективности проводимой
терапии у пациенток основной группы и группы сравнения
(гормонотерапия) выявлено, что через 3 мес в І группе боле>
вой синдром исчез у 50 (83,3%) пациенток, а во ІІ – у
42 (75%). Через 6 мес болевой синдром был купирован как у
пациенток основной группы, так и в группе сравнения.

После проведенного лечения альгодисменорея наблюда>
лась у 6 женщин (10%) основной группы, во ІІ группе – у

5 (8,9%), диспареуния у 6 (10%) и у 7 (12,5%) женщин соот>
ветственно, гиперполименорея отмечалась у 2 (3,3%) паци>
енток основной группы и у 3 (5,3%) пациенток группы срав>
нения.

Забор материала для микробиопсии проводили с помо>
щью пайпеля. До лечения гистологически была выявлена
простая гиперплазия без атипии, после лечения в цитограм>
мах определяли нормальный эндометрий, который соответ>
ствовал 1>й или 2>й фазе менструального цикла у пациенток
обеих групп (рис. 2–7). 

Ðèñ. 2. Öèòîãðàììà. Ãðóïïû êëåòîê ýíäîìåòðèÿ,
ñîáðàííûå â òðåõìåðíûå ñêîïëåíèÿ æåëåçèñòîãî òèïà, ñ
àíèçîêàðèîçîì. Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ400

Ðèñ. 3. Öèòîãðàììà. Ãðóïïû êëåòîê ýíäîìåòðèÿ, ñîáðàííûå
â òðåõìåðíûå ïëîòíûå ñêîïëåíèÿ, ñ íàïëàñòîâûâàíèåì
ÿäåð äðóã íà äðóãà. Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ400

Ðèñ. 4. Öèòîãðàììà. Ãðóïïû êëåòîê ýíäîìåòðèÿ,
ñîáðàííûå â òðåõìåðíûå ñêîïëåíèÿ, ñ óâåëè÷åíèåì ÿäåð.
Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ400

Ðèñ. 5. Öèòîãðàììà. Ãðóïïû êëåòîê ýíäîìåòðèÿ â
ïðîöåññå ëå÷åíèÿ, ñîáðàííûå â äâóõìåðíûå ñêîïëåíèÿ, ñ
óâåëè÷åíèåì ÿäåð. Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ300

Ðèñ. 6. Öèòîãðàììà. Íîðìàëüíûé ýíäîìåòðèé ïîñëå
ïðîâåäåííîãî êóðñà òåðàïèè, êëåòêè, ñîáðàííûå â
äâóõìåðíûå ñêîïëåíèÿ, ñ ìîíîìîðôíûìè ÿäðàìè è
øèðîêîé öèòîïëàçìîé. Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ 400

Ðèñ. 7. Öèòîãðàììà. Íîðìàëüíûé ýíäîìåòðèé ïîñëå
ïðîâåäåííîãî êóðñà òåðàïèè, êëåòêè, ñîáðàííûå â
ìàëîêëåòî÷íûå äâóõìåðíûå ñêîïëåíèÿ, ñ ìîíîìîðôèçìîì
â âèäå ï÷åëèíûõ ñîò. Îêðàñêà ïî Ïàïïåíãåéìó. Õ 400
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ВЫВОДЫ

Полученные результаты исследования показали высокую
эффективность препарата Миомин в лечении миомы матки,
сочетанной с простой неатипической гиперплазией эндомет>
рия, у женщин репродуктивного и пременопаузального воз>
раста. Удобство в использовании, безопасность и хорошая пе>
реносимость данного препарата обеспечивают высокую ком>
плаентность пациентами рекомендованным режимом терапии.

Данный препарат снижает процент женщин, имеющих аль>
годисменорею, обильные менструации и приводит к уменьше>
нию или исчезновению большинства симптомов миомы матки,
сочетанной с простой неатипической гиперплазией эндометрия.

Определено, что в основной группе в большинстве слу>
чаев у женщин, которым было проведено лечение с исполь>
зованием препарата Миомин, через 3 мес после начала лече>
ния при цитологическом исследовании выявлены регрессив>
ные изменения гиперплазии эндометрия; прогрессирование
заболевания отмечено не было.

Результаты клинических исследований позволяют реко>
мендовать комплексный препарат природного происхождения
Миомин с антиэстрогенным, антипролиферативным и проти>
воопухолевым действием в лечении миомы матки, сочетанной
с простой неатипической гиперплазией эндометрия, женщи>
нам репродуктивного и пременопаузального возраста.

Несомненно, что различие состояния до и после лечения
препаратом Миомин – это различие между женщиной, кото>
рой симптомы заболевания не позволяют вести нормальный
образ жизни, и женщиной с кратковременным появлением
симптомов болевого и геморрагического синдромов, что сви>
детельствует о положительном влиянии препарата Миомин
на качество жизни пациенток.

Консервативне лікування міоми матки поєднаної

з неатиповою гіперплазією ендометрія

О.М. Борис, В.В. Суменко, І.В. Малишева, 

Л.М. Онищик

У статті показана ефективність, зручність застосування і добра пе>
реносимість препарату природного походження Міомін у терапії
міоми матки, поєднаної з простою неатиповою гіперплазією ендо>
метрія. Встановлена позитивна динаміка зниження проявів симп>
томів захворювання, а також регресивні зміни в процесі лікуван>
ня. Висвітлена доцільність застосування запропонованої терапії. 
Ключові слова: міома матки, гіперплазія ендометрія, препарат
природнього походження Міомін, гіперестрогенія. 

Conservative treatment of uterine fibroids with sim�

ple nonatypical endometrial hyperplasia 

E.N. Boris, V.V. Sumenko, I.V. Malysheva,

L.N. Onishchik 

The article shows the effectiveness and ease of use of the drug of natural
origin Miomin in the treatment of uterine fibroids, combined with simple
nonatypical endometrial hyperplasia. Shows a positive trend in reducing
the symptoms of the disease, ease of use and good tolerability. Showing
regressive changes in the treatment process. The expediency of the pro>
posed treatment regimen.
Key words: uterine fibroids, endometrial hyperplasia, a drug of natural
origin Miomin, hyperestrogenia.
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Ë Å Ê Ö È È  È  Î Á Ç Î Ð Û

У статті представлені дані щодо епідеміології та факторів
ризику розвитку загрози переривання вагітності. Висвітле-
но сучасні принципи діагностики та нові підходи до ліку-
вання загрози переривання вагітності.
Ключові слова: загроза переривання вагітності, ранні репро�
дуктивні втрати.

Загроза переривання вагітності залишається однією з
найбільш важливих проблем в акушерстві та гінекології.

Незважаючи на численні дослідження етіології, патогенезу,
діагностики та терапії загрози переривання вагітності, в Ук>
раїні частота цієї патології залишається високою і коли>
вається від 10 до 20–25% від загальної кількості вагітностей
[18, 30, 31]. Загроза переривання ускладнює перебіг
вагітності майже в 40% жінок [18]. Як відомо, ця патологія
являє собою поліетіологічний симптомокомплекс, у розвит>
ку і реалізації якого беруть участь найважливіші системи ор>
ганізму матері та плода, але все ж питання, пов’язані з нею,
залишаються невирішеними та недостатньо вивченими, то>
му потребують подальших наукових досліджень [3, 4, 18].

На думку вітчизняних та зарубіжних авторів, успіх у
розв’язанні проблеми невиношування вагітності полягає у
більш чіткому розумінні складних механізмів етіопатогенезу
невиношування вагітності, знаходженні достовірних діагно>
стичних індикаторів розвитку невиношування вагітності та
екстраполяції даних наукових досліджень у практику ліку>
вання та профілактики даної патології [1, 3, 8, 18, 30, 44, 46]. 

Основне навантаження з формування репродуктивних
втрат припадає на перші 12 тиж гестації, тому актуальним є
пошук надійних доклінічних методів діагностики загрозли>
вих станів вагітності на ранніх термінах і прогнозування її
подальшого перебігу [26].

Як вважається, для нормального розвитку плодового яй>
ця важливе значення має стан материнського організму,
який для ембріона, що розвивається, є зовнішнім середови>
щем. Особливе місце належить першим 3 міс вагітності, під
час яких відбувається закладання органів і систем плода,
формування плаценти. Якщо в цей період є будь>які захво>
рювання вагітної, несприятливий вплив зовнішніх факторів,
то це може призвести до загибелі плодового яйця [1–3, 10,
13, 18]. 

Загроза переривання вагітності – це перша клінічна фор>
ма мимовільного викидня. Залежно від терміну вагітності
мимовільний викидень класифікують на ранній (до 12 тиж)
і пізній (від 12 до 22 тиж) [2, 27].

Причини невиношування вагітності можна розподілити
на такі основні групи: 

І. Генетичні фактори і хромосомні аномалії.
ІІ. Ендокринні фактори.
ІІІ. Генітальні фактори.
ІV. Імунологічні фактори.
V. Інфекційні фактори.
VI. Екстрагенітальні фактори.

VII. Соціально>демографічні фактори.
VIII. Фактори неясної етіології [1–4, 10, 27, 29, 50].
Незважаючи на тривалу історію вивчення, генетичні

фактори невиношування вагітності залишаються в центрі
уваги зарубіжних і вітчизняних дослідників [1–4, 45, 49].
Найбільш часто до втрати вагітності призводять хромосомні
аберації – зміна числа і структури хромосом. Протягом бага>
тьох років вважалося, що близько 50% випадків мимовільно>
го переривання вагітності в ранні терміни зумовлено хромо>
сомними аномаліями. Проте у світлі останніх досягнень у
культуральному дослідженні тканин стає ясним, що частота
цієї причини ранніх мимовільних викиднів явно недооціню>
валася. У людини більше 95% мутацій елімінуються
внутрішньоутробно, і лише невелика частина ембріонів і
плодів з аберацією хромосом доживає до перинатального
періоду [1, 2, 49]. 

Порушення нормального каріотипу людини виникає на
ранніх стадіях дроблення зиготи і супроводжується множин>
ними вадами розвитку, більшість з яких несумісні з життям
і закінчуються мимовільним перериванням вагітності. Бага>
точисленними дослідженнями встановлена висока частота
хромосомних порушень у плода при мимовільних спорадич>
них абортах. Вважається, що хромосомні аномалії являють>
ся основною причиною цієї патології. При цитогенетичному
дослідженні в 50–65% абортусів виявлені хромосомні ано>
малії [1, 2, 22]. 

Із виявлених хромосомних аномалій абортусів у 49,8%
установлена трисомія, частіше за все трисомія 16>ї хромосо>
ми, у 23,7% – Х>моносомія, у 17,4% – поліплоїдія [1]. Вважа>
ють, що трисомія інших хромосом спостерігається також ча>
сто, але ця патологія є летальною на дуже ранніх стадіях роз>
витку, частіше на доклінічних, і не потрапляє в дослідження.
Фенотип абортусів досить варіабельний – від анембріонії до
внутрішньоутробної загибелі плода. Згідно з даними сучас>
ної літератури, сумарні репродуктивні втрати становлять
50% до числа запліднень. При високому вихідному рівні ут>
ворення хромосомно>аномальних зародків відбувається
природній відбір, спрямований на ліквідацію носіїв хромосо>
мних мутацій [1, 22, 49].

Хромосомна патологія людини залежить не тільки від
інтенсивності мутаційного процесу, але й від ефективності
відбору. З віком ефективність відбору знижується. У
більшості випадків хромосомна патологія виникає внаслідок
мутацій de novo в статевих клітинах батьків з нормальним
хромосомним набором у результаті порушення мейозу або
як наслідок порушення мітозу. Летальний ефект мутації,
який спостерігається у 30% зигот після імплантації, призво>
дить до припинення розвитку ембріона, результатом чого є
викидень [1, 24]. 

Порушення мейозу може бути зумовлено багатьма при>
чинами, які впливають на каріотип плода: інфекцією, оп>
роміненням, хімічними, лікарськими засобами, порушенням
гормонального балансу, старінням гамет, дефектністю генів,

Çàãðîçà ïåðåðèâàííÿ âàã³òíîñò³ â ðàíí³
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що контролюють мейоз і мітоз. Найбільш часті хромосомні
порушення – зміна числа хромосом: трисомія, моносомія,
триплодія, тетраплодія [1, 4, 22]. 

Особлива роль в етіології та патогенезі переривання
вагітності в І триместрі належить ендокринним факторам.
Частота ендокринної патології, за даними різних авторів, ко>
ливається від 15 до 30% [1–3, 10, 32]. Слід зазначити, що при
виражених ендокринних порушеннях, як правило, спос>
терігається безпліддя. Для невиношування вагітності харак>
терні стерті форми гормональних порушень, що виявляють>
ся при навантажувальних пробах і у зв’язку з підвищеними
гормональними навантаженнями [1].

Найбільш значущим ендокринним фактором є недо>
статність лютеїнової фази. Недостатність лютеїнової фази
(НЛФ) – клінічний діагноз неадекватної секреторної
трансформації ендометрія, яка звичайно пов’язана із зни>
женням функції жовтого тіла яєчників. НЛФ може бути
зумовлена різними причинами: гіперсекрецією лютеїнізу>
ючого (ЛГ) і гіпосекрецією фолікулостимулюючого гор>
монів (ФСГ) в I фазу циклу; гіпоестрогенією на етапі се>
лекції домінантного фолікула, що призводить до знижен>
ня овуляторного піку ЛГ і зниження рівня естрадіолу,
уповільнення темпів розвитку преовуляторного фолікула,
передчасної індукції мейозу, внутрішньофоллікулярного
перезрівання і дегенерації ооцитів. Зниження продукції
естрадіолу призводить до недостатньої продукції прогес>
терону і відсутності належної секреторної трансформації
ендометрія [1, 2, 29–31].

Для постановки даного діагнозу в клініці використову>
ють кілька тестів: методи функціональної діагностики, виз>
начення преовуляторного діаметра фолікула, біопсія ендо>
метрія на 25–26>й день циклу, визначення рівня прогестеро>
ну в середині другої фази циклу. Однак, розуміючи механізм
дії гормонів на тканини>мішені, не завжди можна пов’язати
НЛФ з низьким рівнем гормонів. НЛФ може бути зумовле>
на ураженням рецепторного апарату ендометрія різного сту>
пеня вираженості. При цьому навіть при нормальному рівні
гормонів у крові за тестами функціональної діагностики ви>
являється НЛФ [1, 29]. 

Термін ,,недостатність лютеінової фази” використовують
при морфологічній оцінці ендометрія в постовуляторний
період, частіше на 25–26>й день циклу. Невідповідність мор>
фологічних змін дню циклу дозволяє поставити морфо>
логічний діагноз. Вірогідно встановити наявність НЛФ
можна тільки при дослідженні ендометрія на 6–8>й день
після овуляції (час імплантації). У цей період в ендометрії
виникають значні зміни порівняно з іншими днями циклу.
Це пов’язано з виникненням ,,вікна імплантації”, для якого
характерна поява виражених піноподій – утворень на по>
верхні ендометрія (мікровип’ячувань), котрі являються
місцем для імплантації. Відстрочка появи ,,вікна імплан>
тації” може свідчити про НЛФ [1, 40]. 

Ряд досліджень з визначення рівня прогестерону в жінок з
невиношуванням вагітності в анамнезі показали, що діагности>
ка НЛФ за рівнем прогестерону менш інформативна, ніж мор>
фологічна оцінка ендометрія. Продукція прогестерону має
пульсовий характер, і рівень прогестерону коливається протя>
гом доби від 2,3 до 40 нг/мл. Для достовірного встановлення
діагнозу необхідно досліджувати рівень прогестерону в ди>
наміці, а це не завжди можливо в клінічній практиці [1]. 

Отже, причин розвитку НЛФ може бути декілька і вони
не завжди пов’язані з рівнем гормонів, що продукують
яєчники. Але навіть якщо механізм формування НЛФ не
пов’язаний з рівнем прогестерону, механізм переривання
вагітності пов’язаний з тими змінами, що відбуваються в ен>
дометрії в результаті порушення процесів секреторної транс>
формації, зумовленої недостатністю продукції або неадек>

ватністю реакції органа>мішені на прогестерон. В ендометрії
спостерігається недорозвинення залоз, строми, судин, недо>
статнє накопичення глікогену, білків, факторів росту,
надмірна кількість прозапальних цитокінів, що призводить
до неадекватної реакції плодового яйця, і в результаті відбу>
вається викидень [1, 2, 23, 29–31].

Однією з причин формування НЛФ і переривання
вагітності може бути НЛФ, обумовлена гіпосекрецією ФСГ
за рахунок ендокринної патології: стертих форм гіпотиреозу,
гіперпролактинемії та інших ендокринних захворювань.
Гіпосекреція ФСГ в першу фазу циклу призводить до гіпоес>
трогенії на етапі секреції домінантного фолікула. Гіпоестро>
генія призводить до уповільнення темпів розвитку преову>
ляторного фолікула, передчасній індукції мейозу,
внутрішньофолікулярному перезріванню і дегенерації ооци>
та, до зниження овуляторного піку ЛГ. Зниження секреції
естрадіолу і утворення неповноцінного фолікула призводить
до недостатньої продукції прогестерону і відсутності не>
обхідної трансформації ендометрія. Низький рівень прогес>
терону за механізмом зворотного зв’язку призводить до ви>
сокого рівня ЛГ і низького рівня ФСГ. У цих умовах спос>
терігається безпліддя, а в разі менш виражених змін
запліднення можливе, але оптимальних умов для розвитку
вагітності немає, і вона переривається [1–4].

У деяких випадках НЛФ обумовлена ураженням ендо>
метрія або особливостями його рецепторного апарату. Та>
кож вважають, що порушення в рецепторній ланці ендо>
метрія можуть бути зумовлені порушенням експресії генів
рецепторів прогестерону [1, 29, 40]. 

З перших тижнів вагітності в жінок з цим варіантом
НЛФ відзначається відставання розмірів матки від терміну
гестації. За даними гормонального дослідження виявляється
низький і повільний підйом рівня ХГЛ і трофобластичного
специфічного 1>глікопротеїну. За даними УЗД більш трива>
лий час, ніж в нормі, візуалізується кільцеподібний хоріон,
гіпоплазія хоріона, раннє зникнення жовткового мішка [1].

У клінічній практиці досить складно оцінити ступінь ви>
раженості і причини формування НЛФ, але в цьому допома>
гають сучасні методи діагностики: УЗД трансвагінальним
датчиком для оцінки товщини і лінійності ендометрія, метод
допплєрометрії для оцінки кровообігу в матці (в ендометрії)
на рівні базальних і спіральних артерій [1, 7, 12, 13, 16]. 

Серед ендокринних факторів загрози переривання
вагітності після НЛФ важливе місце посідає гіперандрогенія
різного ґенезу. Гіперандрогенія – патологічний стан, зумов>
лений зміною секреції андрогенів, порушенням їх мета>
болізму і зв’язування на периферії. Згідно із сучасними по>
глядами залежно від джерела підвищеної секреції андрогенів
розрізняють три основні форми гіперандрогенії: наднирни>
кового (30%), яєчникового (12%) і змішаного (58%) ґенезу
[1–3, 27]. Порушення біосинтезу і метаболізму андрогенів
чинить тривалий стійкий вплив на різноманітні ланки реп>
родуктивної системи жіночого організму. Андрогени, що є
безпосередніми попередниками жіночих статевих гормонів,
необхідні в розвитку репродуктивної функції і в підтриманні
гормонального гомеостазу. Але високий рівень андрогенів
порушує шлях ароматизації в естрогени, інгібує ФСГ й утво>
рення рецепторів ЛГ, зупиняє розвиток фолікула, в резуль>
таті чого спостерігається його атрезія. Метаболізм андро>
генів відбувається через 5 >редуктазу, утворюється андро>
ген, який не здатний перейти в естроген [1, 2, 29, 35] .

В останні роки провідну роль в етіопатогенезі загрози
переривання вагітності відіграють інфекційні фактори:
бактеріальні, вірусні, паразитарні, спричинені умовно>па>
тогенними мікроорганізмами [1–3, 10, 15]. Значна поши>
реність урогенітальних інфекцій серед вагітних нині зу>
мовлена фізіологічним імунодефіцитом під час вагітності,
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який поглиблюється під впливом несприятливого еко>
логічного стану; погіршенням соціально>економічного по>
ложення в країні, легалізацією вільних сексуальних відно>
син, збільшенням психоемоційного навантаження на ор>
ганізм вагітної. Провідними етіологічними чинниками не>
виношування вагітності є збудники урогенітальних
інфекцій: Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum,
Mycoplasma hominis, вірус простого герпесу, цитомега>
ловірус, гриби роду Candida, які можуть справляти різно>
манітний вплив на систему мати–плацента–плід. Згідно з
даними сучасної літератури, кольпіт діагностуються в
50–67% вагітних. При цьому переважають захворювання
мікоплазменної (25%), хламідійної (15–20%) або канди>
дозної (11–15%) етіології [2, 15].

Важливе значення в характері порушень, спричинених
вірусною інфекцією, має термін вагітності, в якому виник>
ло внутрішньоутробне інфікування. Чим менший термін,
тим вища вірогідність зупинки розвитку вагітності і фор>
мування вад розвитку. На сьогодні встановлено, що віруси
можуть проникати до плода кількома шляхами, але
найбільше значення має трансплацентарний шлях пере>
дачі інфекції. Плацента представляє собою фізіологічний
бар’єр, який перешкоджає проникненню вірусу до плода.
Але на ранніх етапах вагітності клітини трофобласта, які
швидко діляться, мають високий рівень обмінних процесів
і являються прекрасним середовищем для реплікації вірус>
них частинок, які можуть справляти прямий пошкоджу>
вальний вплив на плаценту [1, 2].

Загроза переривання вагітності в багатьох випадках обу>
мовлена імунологічними причинами, які, у свою чергу, мо>
жуть бути пов’язані з рівнем ендогенного прогестерону в ор>
ганізмі жінки [1, 2, 17, 18, 30, 31]. Згідно із сучасною теорією,
антигени плода можуть бути розпізнані материнською імун>
ною системою вже на 2–3>й день після запліднення, а по>
вний розвиток даної імунологічної реакції спостерігається
на 15–16>й день вагітності. У сучасній літературі описано 3
основних способи відторгнення плода: вплив симетричних
цитотоксичних антитіл; реакція, опосередкована Th1, і дест>
рукція ембріона натуральними кілерами (NK). Симетричні
антитіла за допомогою Fab>фрагмента зв’язуються з антиге>
нами плода, активуючи складний каскад цитотоксичних і
фагоцитарних реакцій, що призводить до відторгнення
ембріона [1, 17, 34].

Загроза переривання вагітності настає і при зміщенні ба>
лансу Th1/Th2 в бік Th1, медіаторами якого виступають такі
прозапальні цитокіни, як фактор некрозу пухлин (ФНП> )
та інтерферон (ІНФ> ). Th1 справляє прямий цитотоксич>
ний вплив на клітини ембріона, і крім того, шляхом активації
системи коагуляції призводять до формування внутрішньо>
судинних тромбів і порушення кровопостачання плода, а
потім – і до його закономірній загибелі. Цитокінова акти>
вація NK>клітин обумовлює їх трансформацію в лімфокін>
активовані клітини (ЛАК), що володіють здатністю руйну>
вати клітини трофобласта. NK>клітини не експресують ре>
цептори Т>хелперів і характеризуються базальною реак>
тивністю, тобто можуть знищувати чужорідні для організму
клітини дуже швидко, без попередньої сенситизації до них.
Цитотоксичний ефект NK>клітин може спостерігатись вже
через 4 год після контакту з антигеном. У цитоплазмі NK>
клітин містяться гранули з протеїназами, котрі шляхом пер>
форації мембран чужорідних клітин потрапляють в їх сере>
дину і індукують апаптоз [34, 36, 43].

Основним механізмом збереження вагітності на ранніх
термінах є імуносупресія [1–3, 34]. На сьогодні існує достат>
ньо доказів про роль ендогенного прогестерону в попере>
дженні реакції відторгнення плода. Теорія Вегманна
(Wegmann) говорить, що ,,фізіологічна вагітність залежить

від переважання Th2>цитокінів”. Ці цитокіни (ІЛ>4, 5, 10, 15)
є прозапальними, не цитотоксичними. Вони сприяють роз>
витку трофобласта, контролюють ангіогенез, підвищують
продукцію ХГ, а також здійснюють імуносупресію. Th1>ци>
токіни (ФНП> , ІЛ>2, ІЛ>12) – запальні, цитотоксичні ци>
токіни, які здатні руйнувати клітини трофобласта, активува>
ти каскад коагуляції і стимулювати діяльність NK. Ендоген>
ний прогестерон може пригнічувати продукцію Th1>ци>
токінів і зміщувати баланс Th1/Th2 у бік переважання Th2. 

В умовах достатньої кількості ендогенного прогестерону
материнські лімфоцити синтезують білок з низькою молеку>
лярною масою – PIBF (progesterone induced blocking factor),
концентрація якого зростає із збільшенням терміну гестації,
а її зниження може призводити до переривання вагітності.
Біологічні функції PIBF являються захисними для плода.
PIBF зміщує баланс цитокінів у бік переважання Th2,
збільшує продукцію В>лімфоцитами асиметричних блокую>
чих антитіл, які допомагають приховати антигени плода від
материнської імунної системи, інгібує коагуляцію, а також
знижує активність NK і блокує їх конверсію в ЛАК. Ме>
ханізм інгібування PIBF>цитотоксичності NK реалізується
через блокування їх дегрануляції і вивільнення білків>пер>
форинів, а також пригнічення продукції ІНФ> і ФНП> .
Крім того, PIBF інгібує вивільнення арахідонової кислоти,
знижуючи тим самим продукцію простагландинів. Завдяки
всім цим ефектам, PIBF запобігає деструкції клітин
ембріона, і, можливо, є своєрідним ,,ключем” до його вижи>
вання. Експериментальні дослідження in vitro показали, що
лімфоцити мають рецептори до ендогенного прогестерону, а
на фоні дефіциту PIBF виникає інгібування утворення аси>
метричних блокуючих антитіл [1, 34, 36, 43]. 

В останні роки увагу багатьох дослідників привертає так
звана цитокінова сітка плаценти, яка є складним механізмом
контролю над процесами, що відбуваються в межах фетопла>
центарного комплексу. Цитокіни, відкриті як молекули си>
гналізації між клітинами імунної системи, на сьогодні
розцінюються як універсальні посередники міжклітинного
,,спілкування”. Під час вагітності регуляція через цитокіни
відіграє важливу роль. Про це свідчить той факт, що у фето>
плацентарному комплексі виявлені всі відомі на сьогодні ци>
токіни [1–4, 26, 47].

З появою вчення про фактори росту (ФР), які зумовлю>
ють майбутню морфологію плаценти, окреслився новий на>
прямок у вивченні патології в системі мати–плацента–плід.
Є передумови вважати його перспективним , оскільки ФР –
клітинні поліпептози, здатні стимулювати чи гальмувати
ріст тканин, у тому числі кровоносних судин і залозистих
тканин [20, 26]. 

За сучасними уявленнями, структурна готовність пла>
центарного кровотоку визначається ступенем інвазії клітин
позаворсинчастого цитотрофобласта у стінки спіральних ар>
терій плацентарного ложа, тобто в зону анатомічного кон>
такту міжворсинчастого простору плаценти та підлеглого
ендометрія матки [26]. До 8–10>го тижня гестації настає пер>
ша хвиля інвазії позаворсинчастого цитотрофобласта в пла>
центарне ложе, яка протягом 8–12 тиж поширюється на ен>
дометріальні сегменти спіральних артерій і зумовлює фор>
мування постійного матково>плацентарного кровотоку, аде>
кватного потребам ембріона. 

Патологія гестаційної перебудови спіральних артерій
плацентарного ложа пояснюється неповною чи недостат>
ньою інвазією цитотрофобласта, активність якого, очевидно,
регулюється місцевими ФР. Якщо це відбувається під час
першої хвилі, то виникає відтермінування початку матково>
плацентарного кровообігу, утворюються ділянки некрозів в
ендометрії, аж до повного відмежування якірних ворсин і
плацентарного ложа із загибеллю ембріона [20, 26, 47].
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Ключовою подією перших 12 тиж гестації є формування
гемодинамічної підсистеми, яка об’єднує окремі компоненти
функціональної системи мати–плацента–плід в єдине ціле.
Патогенез невиношування вагітності на ранніх термінах у
кінцевому результаті зводиться до порушення нормального
перебігу процесів плацентації, в регуляції тонких механізмів
якої беруть участь ФР – регуляторні цитокіни, здатні стиму>
лювати чи гальмувати ріст тканини хоріона і кровоносних
судин [26].

До 15% втрат вагітності зумовлені патологією матки як
однією з провідних причин переривання вагітності. Частота
вад розвитку матки в популяції становить усього 0,5–0,6%.
Вади розвитку матки більшість дослідників вважають спора>
дичними або мультифакторними, проте були виявлені
полігенні або генетичні порушення в експресії цих аномалій.
Вади розвитку жіночих статевих органів часто комбінуються
з вадами розвитку сечовидільної системи (наприклад, при
однорогій матці більш ніж у 40% спостерігається агенезія
нирки з боку відсутнього або рудиментарного рогу),
оскільки ці системи характеризуються спільним онтогене>
зом [1, 30].

У разі невиношування вагітності найбільш часто спос>
терігаються такі види аномалій розвитку матки: внутрішньо>
маткові перетинки, дворога, сідлоподібна, однорога,
подвійна матка. Більш тяжкі форми вад розвитку матки (ру>
диментарна, дворога з рудиментарним рогом) спостеріга>
ються дуже рідко. Але для цих форм аномалій більш харак>
терна безплідність, ніж невиношування [1, 30, 31]. 

Механізм переривання вагітності за наявності вад роз>
витку матки пов’язаний з порушенням процесу імплантації
плодового яйця, недостатнім розвитком ендометрія
внаслідок недостатньої васкуляризації органа, тісними
просторовими взаємовідносинами, функціональними
взаємовідносинами міометрія. Найбільш часта вада розвит>
ку матки в разі невиношування вагітності – внутрішньо>
маткова перетинка, що становить до 55% аномалій матки.
Ранні викидні за наявності даної вади розвитку пов’язані з
порушенням децидуалізації ендометрія, а також з імплан>
тацією на перетинці [1]. 

У деяких випадках причину загрози переривання
вагітності встановити неможливо. Мабуть, це пов’язано з не>
достатнім обстеженням, а також недостатніми знаннями
причин цієї патології.

Клінічна діагностика загрози переривання вагітності
ґрунтується на виявленні таких ознак:

• підтвердження факту наявності маткової вагітності;
• відчуття тяжкості, болю в нижніх відділах живота та в

попереку (ниючого або переймоподібного характеру);
• слизові, слизово>сукровичні виділення із статевих

шляхів при закритій шийці матки;
• підвищення тонусу міометрія, в тому числі локального

тонусу, і підвищення збудливості матки;
• нестійкий, знижений характер базальної температури;
• розм’якшення і вкорочення шийки матки [2, 4, 27] .
Крім аналізу анамнестичних і клінічних даних для до>

стовірного встановлення діагнозу найбільш інформативним
методом є УЗД органів малого таза. При цьому доцільно ви>
користовувати трансвагінальне УЗД, що дозволяє провести
детальний аналіз анатомічної структури ембріона і плодово>
го яйця, необхідних для оцінки характеру перебігу вагітності
і складання прогнозу [12, 16].

У разі загрози переривання вагітності під час прове>
дення УЗД органів малого таза спостерігаються: на>
явність локального потовщення міометрія у формі вали>
ка, що вип’ячується в порожнину матки; деформація кон>
турів плодового яйця, його здавлення за рахунок гіперто>
нуса матки; низьке розташування плодового яйця в по>

рожнині матки; відсутність жовтого тіла вагітності в
яєчниках; наявність вогнища відшарування хоріона або
плаценти [1, 48].

Як відомо, розвиток ембріона значною мірою залежить
від успішного завершення процесу імплантації та встанов>
лення матково>плацентарної гемодинаміки. Порушення в
період імплантації, раннього ембріогенезу та плацентації
призводять до первинної плацентарної недостатності, що
клінічно проявляється картиною загрози переривання
вагітності з ранніх термінів. Згідно з даними літератури, пла>
центарна недостатність розвивається у кожної другої жінки
з явищами загрози переривання вагітності. У той же час за>
гроза переривання вагітності в першому триместрі з на>
явністю часткового відшарування плодового яйця та утво>
рення ретрохоріальної гематоми не є фактором ризику роз>
витку первинної плацентарної недостатності, а її проявом,
що поглиблює порушення гемодинаміки в системі ма>
ти–хоріон–ембріон.

Морфологічною основою розвитку плацентарної недо>
статності у жінок із загрозою переривання вагітності є зміни
мікроциркуляції в спіральних артеріях внаслідок первинно>
го порушення анатомічної структури преплацентарного ло>
жа матки.

На сьогодні допплєрометричне дослідження є основним
методом оцінювання стану матково>плацентарного ком>
плексу, що зумовлено безпечністю, економічністю та знач>
ною діагностичною цінністю. Допплєрометричну оцінку
кровотоку в спіральних артеріях здійснюють шляхом
реєстрації стійких кривих швидкостей кровотоку протягом
3–5 серцевих циклів з кольоро>кодуємої ділянки вздовж ба>
зальної пластинки безпосередньо під ворсинчастим
хоріоном у 4–5 точках з наступним вирахуванням середніх
значень індексів судинного опору. Підвищення індексів су>
динного опору в субдомінантній матковій артерії є до>
стовірною ознакою загрози переривання вагітності.

Отже, кольорова допплєрометрія є одним із візуалізую>
чих методів дослідження, який дозволяє оцінити
функціональні зміни преплацентарного кровотоку при
вагітності та прогнозувати ймовірність її ускладнень. Зміни
показників маткового кровотоку, що визначаються за допо>
могою кольорової допплєрометрії, є маркерами ускладнено>
го перебігу вагітності та потребують своєчасного дифе>
ренційованого лікування і динамічного спостереження [33].

Перший триместр вагітності – найбільш складний період
вагітності, і багато в чому визначає її перебіг. У цей період
відбувається ембріогенез, формування плаценти і становлення
складних взаємовідносин організму матері і плода. Лікування
в цей період повинно проводитися так, щоб не порушувати ці
складні процеси. Згідно з рекомендаціями Королівської колегії
акушерів і гінекологів (Великобританія), основу лікування по>
винна складати психологічна підтримка [2, 6, 11].

Фармакотерапія під час вагітності – дуже складна і бага>
тогранна проблема. У терапевтичному довіднику Вашинг>
тонського університету (1998) відносно даної проблеми вка>
зано, якщо призначення лікарських засобів не має гострої
необхідності, слід уникати застосування будь>яких медика>
ментів у І триместрі вагітності. Демедикалізація лікувально>
го процесу – основний постулат медицини ХХІ століття. На
цьому заснована вся сучасна інноваційна технологія зцілен>
ня організму: зменшення кількості фармацевтичних препа>
ратів і використання медикаментів, перевірених методами
evidence based medicine [1, 2, 4, 30]. 

В Україні безпечність препарату є визначальним чин>
ником при лікуванні загрози переривання вагітності. Ме>
дикаментозні препарати не повинні мати тератогенний
або ембріотоксичний ефект і порушувати складні гормо>
нальні або імунні взаємовідносини. Лікування повинно
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бути комплексним і включати такі етапи: фізичний і сек>
суальний спокій, психотерапія, седативні засоби, спаз>
молітична терапія, вітамінотерапія, патогенетично зумов>
лена гормональна терапія залежно від причини загрози
переривання, терміну вагітності та показників вмісту гор>
монів у крові жінки. Дози лікарських засобів підбирають
індивідуально під контролем клінічних і лабораторних
показників [1, 27, 30, 31].

Приймаючи до уваги, що в ранні терміни вагітності
(2–4 тиж) мимовільні аборти більш ніж на 50% зумовлені
хромосомними аномаліями, не рекомендується призначати
гормональні або імунні методи терапії в тих випадках, коли
причину загрози переривання вагітності встановити немож>
ливо і жінка при цьому не була обстежена до вагітності. Ме>
дикаментозні засоби, в тому числі і гормональні, повинні
призначатися за суворими показаннями в мінімальних, але
ефективних дозах. З метою обмеження тривалості застосу>
вання медикаментозних засобів доцільно використовувати
немедикаментозні види терапії [4, 27]. 

Для лікування загрози переривання вагітності широко
застосовують прогестини [1, 2, 29]. Наприклад, у Франції
прогестерон – препарат, який найчастіше призначають у разі
загрози переривання вагітності [51], а в Італії прогестини
призначають майже в одній третині всіх випадків загрози ви>
кидня [52]. Проте в останні роки зарубіжними вченими було
проведено ряд досліджень, які вказують на те, що прогести>
ни не попереджують викидень у першій половині вагітності
[53–55]. Однак ці результати слід інтерпретувати з обе>
режністю, доки вони не будуть підтверджені крупними, аде>
кватно структурованими дослідженнями згідно з доказовою
медициною [5]. 

В Україні застосовується цілий ряд гормональних препа>
ратів, кожен із яких має свої переваги і знайшов широке
впровадження в клінічну практику [2, 18, 25, 30, 32].

Дидрогестерон (Дуфастон) – ізомер прогестерону, який
володіє високою спорідненістю до прогестеронових рецеп>
торів. Дидрогестерон схожий з ендогенним прогестроном за
фармакологічною дією, а до його переваг можна віднести
можливість перорального прийому, високу біодоступність та
можливість досягнення максимальної концентрації в крові
вже через 0,5 год та підтримання стабільної концентрації ак>
тивної речовини протягом 14–17 год. Завдяки цьому дидро>
гестерон швидко потрапляє до міометрія, знижує тонус мат>
ки, швидко купірує симптоми загрозливого аборту та забез>
печує їх надійний контроль. Крім того, дидрогестерон має
вибірковий прогестагенний ефект, не володіє естрогенною,
андрогенною, анаболічною, глюкокортикоїдною і термоген>
ною активністю та має високий профіль безпеки щодо ор>
ганізму матері і плода [1, 2, 6, 12, 14, 19, 21, 25, 41, 42]. 

Дуфастон, окрім гестагенного ефекту, володіє імуномо>
дулюючим впливом на систему мати–плід аналогічно ендо>
генному прогестерону. Застосування дидрогестерону зни>
жує абортивний ефект за рахунок зниження синтезу про>
стагландинів шляхом інгібування, вивільнення арахідонової
кислоти. Дидрогестерон збільшує рівень прогестерон>інду>
кованого блокуючого фактора (PIBF), знижує рівень проза>
пальних цитокінів і забезпечує більш сприятливий перебіг
вагітності [1, 2, 6, 14, 21, 37–39]. Дуфастон призначають пе>
рорально однократно 40 мг, потім по 10 мг кожні 8 год. Після
зникнення симптомів загрози переривання вагітності ліку>
вання ефективною дозою продовжується ще 1 тиж, потім до>
зу Дуфастону поступово знижують [1, 6, 27, 32, 38, 39]. 

Утрожестан являє собою мікронізований прогестерон,
який не має андрогенного і анаболічного ефектів, сприяє
збереженню позитивного впливу естрогенів на ліпідний
профіль крові, не впливає несприятливо на вуглеводний
обмін і артеріальний тиск, не впливає на гемостаз і не викли>

кає тромбофілічних порушень. Важливою здатністю прогес>
терону є пригнічення продукції інтерлейкіну>8 і простаглан>
динів, які запускають механізм маткових скорочень. Препа>
рат застосовують як перорально, так і інтравагінально в дозі
200–400 мг 2 рази на добу [1, 6, 27].

Ендометрин – натуральний мікронізований прогестерон,
який отриманий шляхом екстракції з мексиканського батата
і випускається у формі швидкорозчинних вагінальних таб>
леток. Мікронізація препарату дозволяє забезпечити велику
площу всмоктування і більш високий ступінь проникнення
діючої речовини в ендометрій. Крім того, ендометрин
містить додаткові компоненти, які сприяють швидкому
вивільненню прогестерону і забезпечують більш швидке до>
сягнення його стабільної концентрації в ендометрії завдяки
вагінальній формі введення препарату [2, 32]. 

Ендометрин показаний для підтримання ембріоімплан>
тації та на ранніх термінах вагітності як доповнення функції
жовтого тіла, як частини технології штучного запліднення
жінок з безпліддям. Препарат призначають в дозі
200–300 мг на добу. Використання аплікатора при введенні
ендометрину дозволяє уникнути потрапляння бактеріаль>
ної інфекції в піхву.

Ендометрин має широку доказову базу і є ефективним і
безпечним у застосуванні препаратом [32].

У теперішній час раціональна тактика ведення вагітних
із загрозою переривання вагітності включає в себе призна>
чення препаратів магнію [1, 4, 6, 9, 27, 28, 31]. 

Магне>В6 являє собою комплексне поєднання, яке
містить магній у формі лактату, що легко засвоюється, та
вітамін В6. Поєднання магнію та вітаміну В6 пов’язано з
тим, що вітамін В6 не тільки сприяє засвоєнню магнію в
кишковому тракті, але й полегшує проникнення магнію в
клітини і утримує його всередині клітини. Магне>В>6 –
ефективний засіб лікування загрози переривання вагітності
поряд з етіопатогенетичними [1, 4, 28].

Досвід застосування препарату магне>В6 у клініці неви>
ношування вагітності ФДУ ,,Науковий центр акушерства,
гінекології і перинатології” (Росія) показав такі результати:
седативний ефект, зменшення відчуття тривоги, нор>
малізація сну у 85%; зменшення болю внизу живота, попере>
ку у 65% вагітних. Магне>В6 забезпечує оптимальний рівень
клітинного метаболізму і діє як м’який транквілізатор,
замінюючи його. У комплексній терапії загрози переривання
вагітності застосування Магне>В6 особливо може бути реко>
мендовано в тих випадках, коли є протипоказання до при>
значення 2>адреноміметичних засобів [1, 28].

Але медикаментозна терапія загрози переривання
вагітності не матиме очікуваного позитивного ефекту, якщо
жінка не буде відчувати психологічної підтримки як від
близьких, так і від медичного персоналу. Адже основу ліку>
вання загрози переривання вагітності повинна складати пси>
хологічна підтримка жінки [1, 2, 18]. 

Враховуючи все вище наведене найефективнішим ме>
тодом попередження ранніх втрат вагітності є перед>
гравідарна та преконцепційна підготовка. Вагітність по>
винна бути запланованою і бажаною. Кожна жінка повин>
на мати інформований доступ до всього діапазону методів
безпечного планування сім’ї. Саме такий підхід дозволить
зберегти і поліпшити репродуктивну функцію жінки.
Стан репродуктивного здоров’я жінки виходить за рамки
суто медичної проблеми, а ранні репродуктивні втрати не>
гативно відображаються на репродуктивному здоров’ї
нації в цілому та погіршують демографічну ситуацію в
країні [1, 2, 6, 9, 10, 30, 34]. 

Отже, незважаючи на численні наукові розробки з при>
воду методів діагностики, лікування та профілактики загро>
зи переривання вагітності в ранні терміни, а також значної
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уваги як дослідників, так і практичних лікарів, не всі питан>
ня на сьогодні вирішені з цієї проблеми і потребують подаль>
шого вивчення в майбутньому.

Угроза прерывания беременности в ранние

сроки: современные взгляды на этиологию,

патогенез, диагностику и лечение (обзор

литературы)

И.Б. Вовк, В.К. Кондратюк, О.В. Трохимович,

А.И. Коваленко

В статье представлены данные относительно эпидемиологии и
факторов риска развития угрозы прерывания беременности. Ос>
вещены современные принципы диагностики и новые подходы к
лечению угрозы прерывания беременности.
Ключевые слова: угроза прерывания беременности, ранние репро�
дуктивные потери.

Threat of interruption of pregnancy in early terms:

modern views on an etiology, pathogenesis, diag�

nostics and treatment (the literature review)

I.B. Vovk, V.K. Kondratiuk, O.V. Trohimovych,

A.I. Kovalenko

In article are submitted data concerning epidemiology and risk factors
of development of threat of interruption of pregnancy. Modern princi>
ples of diagnostics and new approaches to treatment of threat of inter>
ruption of pregnancy are highlighted.
Key words: threat of interruption of pregnancy, early reproductive losses. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Если у женщины никак не по)
лучается завести ребенка,
вполне вероятно, она может
стать жертвой алкоголизма.
Соответствующий риск у них в
два раза выше по сравнению с
женщинами, имеющими детей,
показало исследование, пред)
ставленное на ежегодной кон)
ференции Европейского обще)
ства репродукции человека и
эмбриологии.

Британские специалисты
подчеркивают: озвученные вы)
воды говорят о том, что беспло)
дие стоит рассматривать в ка)

честве разностороннего неду)
га. В связи с этим на ЭКО сле)
дует выделять больше средств.

В общей сложности отчет
Исследовательского центра
при Датском раковом обще)
стве охватывает анализ фак)
тов госпитализации около
100000 женщин, которые до
этого обращались к врачу в
связи с бесплодием. Сравне)
нию подверглись бездетные
женщины и родившие, в конеч)
ном счете.

Оказалось, у женщин, так и
не забеременевших, вероят)

ность госпитализации с диа)
гнозом "алкоголизм и наркома)
ния" была значительно выше,
чем у рожавших. Кстати, риск
госпитализации с шизофрени)
ей повышался на 47%, как и ве)
роятность развития расстрой)
ства пищевого поведения. При)
том, статистика была актуальна
даже спустя 10 лет после по)
пытки вылечить бесплодие.
Правда, бездетные матери на
10% реже попадали в больницу
с депрессией.
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В лекции представлены клинические, эпидемиологические
данные и сведения о патогенезе болезни Вильсона – редко-
го наследственного заболевание с аутосомно-рецессивным
типом наследования. Приведены данные о диагностике и
лечении, в том числе беременных. 
Ключевые слова: болезнь Вильсона, клиника, диагностика,
лечение, лечение болезни Вильсона у беременных.

Болезнь Вильсона (БВ) представляет собой редкое на>
следственное заболевание с аутосомно>рецессивным ти>

пом наследования, которое проявляется преимущественно в
молодом возрасте и характеризует избыточным накоплени>
ем меди в организме и полиорганными поражениями. 

Частота гомозиготных больных составляет 1 на 30 000
новорожденных. Несмотря на такую редкость, своевремен>
ность распознания данного заболевания имеет большое
значение, так как при отсутствии лечения оно всегда закан>
чивается летально. У всех пациентов моложе 30 лет с этио>
логически неуточненным поражением печени необходимо
исключить БВ. Клинические признаки заболевания прояв>
ляются, как правило, в возрасте 6–25 лет. Первыми симпто>
мами БВ могут быть особенности поведения и неврологи>
ческие нарушения.

БВ опосредуется рецессивным геном, расположенным в
13>й хромосоме. Болезнь распространена повсеместно. В ре>
гионах, где существуют близкородственные браки, частота
БВ возрастает. Охват гетерозиготных носителей составляет
1 на 90 человек.

Ген БВ был впервые изолирован в 1993 г. Первично он
экспрессируется в печени, почках, плаценте. Продукт гена
БВ представляет собой катионтранспортирующий Р>тип
АТФазного протеина.

К настоящему моменту описано более 40 мутаций гена
БВ, что объясняет различную степень нарушения транспор>
та меди и, соответственно, различия в клинической картине
и биохимических показателях в семьях больных БВ.

У гетерозиготных носителей гена заболевание не разви>
вается, хотя при биохимическом исследовании выявляются
субклинические изменения метаболизма меди.

На начальных стадиях болезни медь накапливается в пе>
чени, что приводит к развитию гепатита, цирроза печени
(ЦП) или даже фульминантной печеночной недостаточнос>
ти (ФПН). На следующих стадиях избыток меди попадает в
другие органы и системы, вызывая их повреждение. В пато>
логический процесс вовлекается головной мозг, приводя к
нервно>психическим изменениям.

В 1912 г. S. Wilson впервые описал несколько семейных
случаев синдрома прогрессирующей лентикулярной дегене>
рации у больных с циррозом печени. Патогенез заболевания
был уточнен в 1948 г. Тогда впервые появились данные Ку>
мингса о повышенном уровне меди в печени и головном моз>
ге пациентов с БВ. С этого времени достигнут значительный
прогресс в понимании физиологической функции меди и ме>
ханизмов ее гепатотоксичности в организме человека. Рас>
шифрован генетический дефект БВ. Эффективная и своев>
ременная лекарственная терапия, направленная на сниже>
ние содержания меди в организме, позволила отнести это за>

болевание к тем немногим метаболическим заболеваниям
печени, которые поддаются лечению.

Содержание меди в обычной диете составляет 2–5 мг в
день. К продуктам с высоким содержанием меди относятся:
моллюски, шоколад, печень, почки, необработанная пшени>
ца, бобы, горох и фасоль. В пищеварительном тракте медь
активно транспортируется в эпителий проксимальной части
тонкой кишки, где до 40–75% меди, связанной со специфи>
ческим белком, остается в клетке и экскретируется с фекали>
ями при десквамации эпителия. Другая часть, а это 25–60% –
абсорбируется в систему воротной вены при участии специ>
фического переносчика. Медь, связанная с белками и амино>
кислотами, транспортируется по воротной вене в печень.
Здесь остается ее значительная часть – около 90%. Лишь не>
большая часть альбумин>связанной меди (<50 мкг/сут), ми>
нуя печень, попадает в системный кровоток и экскретирует>
ся почками.

В гепатоците медь включается в специфические метал>
лоэнзимы. Экспорт меди осуществляется с помощью транс>
портного белка – церулоплазмина (ЦПЛ), относящегося к

2>фракции глобулинов. Включение в ЦПЛ происходит в
аппарате Гольджи при участии продукта гена БВ – медь>
транспортирующего АТФазного протеина Р>типа. Он, как
предполагается, принимает активное участие в лизосомаль>
ной экскреции меди.

С желчью экскретируется до 80% всей поступившей в пе>
чень меди. В желчи медь связана с крупномолекулярными
белками, которые препятствуют ее реабсорбции в тонкой
кишке, и таким образом предотвращается энтерогепатичес>
кая циркуляция меди. Соотношение между ее поступлением
и выделением становится практически равным.

Патогенез 
В патогенезе БВ ведущую роль играет нарушение балан>

са между поступлением и экскрецией меди. У пациентов с
БВ интестинальная абсорбция меди не изменена. Отмечает>
ся значительное снижение экскреции меди с желчью, в ос>
новном за счет лизосомальной фракции, что приводит к на>
коплению меди в гепатоците. Снижение экскреции меди
связывается с дефицитом или полным отсутствием продук>
та гена БВ, определяющего транспорт меди в аппарат Гольд>
жи и ее последующее выделение с лизосомами в желчь. При
этом также нарушается включение меди в апоцерулоплаз>
мин, что проявляется низким содержанием ЦПЛ в сыворот>
ке крови, которое имеет диагностическое значение, но не па>
тогенетическое.

Токсическое действие меди связано с несколькими меха>
низмами. Выступая как прооксидант, медь катализирует обра>
зование свободных радикалов и запускает процесс перекисно>
го окисления липидов. Это приводит к нарушению функции
плазматической мембраны и мембран митохондрий, выходу
лизосомальных энзимов в клетку, нарушению функциониро>
вания ДНК и белков, снижению содержания антиоксидантов –
глутатиона и токоферола. Образующийся в результате пере>
кисного окисления липидов малоновый диальдегид стимули>
рует синтез коллагена, способствуя фиброгенезу.

Отмечается накопление меди в головном мозге, а именно –
в хвостатом ядре и коре. Это приводит к появлению психи>

Áîëåçíü Âèëüñîíà è áåðåìåííîñòü
(êëèíè÷åñêàÿ ëåêöèÿ)
А.К. Дуда, В.А. Бойко

Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, г. Киев
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ческой и неврологической симптоматики. Отложение меди в
десцеметовой мембране роговицы проявляется формирова>
нием колец Кайзера–Флейшера (ККФ). 

Клинические особенности
Недостаточная экскреция меди при БВ приводит к по>

степенному ее накоплению в органах и системах в опреде>
ленной последовательности. После рождения ребенка с де>
фектным геном БВ медь начинает накапливаться первона>
чально в печени. Поэтому у детей БВ обычно манифестиру>
ет одним из вариантов поражения печени, которое клиниче>
ски проявляется в возрасте старше 4–5 лет, хотя практичес>
ки с рождения периодически отмечается умеренно повы>
шенный уровень печеночных аминотрансфераз. Печеночная
манифестация БВ является наиболее частой и отмечается у
42% больных.

После того как печень насыщается медью, что в ряде слу>
чаев происходит бессимптомно, медь перераспределяется
системно, накапливаясь прежде всего в ЦНС, что приводит к
нейропсихическим проявлениям, которые чаще всего разви>
ваются на 2>м и 3>м десятилетиях жизни. Неврологическая и
психическая манифестации наблюдаются соответственно у
34% и 10% больных БВ. У некоторых пациентов происходит
перекрест печеночной манифестации БВ с неврологической
или психической.

У 15% больных заболевание проявляется гематологичес>
кими синдромами, прежде всего гемолитической анемией.

В роговице накопление меди происходит после насыще>
ния ею печени практически одновременно с появлением
нейропсихической симптоматики. Поэтому ККФ могут от>
сутствовать у детей и подростков с печеночной манифеста>
цией БВ.

Другими органами и системами, которые поражаются
при БВ в результате накопления меди, являются почки, ко>
жа, сердце, костно>суставная и эндокринная системы.

Êîëüöî Êàéçåðà–Ôëåøíåðà

Клинические манифестации

Острый гепатит. Примерно у 25% пациентов заболева>
ние начинается остро с развития желтухи, астенического
синдрома, анорексии. При биохимическом исследовании оп>
ределяются положительные печеночные тесты. Указанные
эпизоды самостоятельно разрешаются и наступает времен>
ное клинико>биохимическое улучшение. Из>за острого нача>
ла, а также самостоятельного разрешения часто предполага>
ется инфекционная этиология заболевания, хотя результаты
серологических тестов оказываются отрицательными. Ис>
следование на предмет исключения БВ в большинстве слу>
чаев не проводится. Обнаружение Кумбс>отрицательной ге>
молитической анемии и низкий уровень мочевой кислоты
должны настораживать в плане диагностики БВ. После кли>
нического «выздоровления» печеночные тесты остаются из>
мененными. При биопсии печени отмечаются отек гепатоци>
тов, единичные некрозы, умеренная лимфоцитарная ин>
фильтрация.

Хронический гепатит. Хронический гепатит представля>
ет собой наиболее частую манифестацию БВ у подростков и
молодых пациентов и характеризуется всеми клиническими
и биохимическими признаками данного заболевания. Поэто>
му в круг дифференциальной диагностики этиологических
причин хронического гепатита у пациентов моложе 35 лет

должна включаться БВ. Исследование на БВ проводится
при наличии неврологической или психической симптома>
тики, Кумбс>отрицательной гемолитической анемии, семей>
ного анамнеза по БВ. У половины больных с хроническим
гепатитом, обусловленным БВ, определяются ККФ.

При биопсии печени выявляются: балонная дистрофия и
некрозы гепатоцитов, воспалительная инфильтрация, фиб>
роз портальных трактов, гликогеновая вакуолизация ядер
гепатоцитов, перипортальный стеатоз. Особенностью БВ яв>
ляется диссоциация между умеренным повышением уровня
аминотрансфераз и наличием выраженных гепатоцеллюляр>
ных некрозов. Ответ этой группы больных на терапию медь>
хелатирующими препаратами обычно хороший.

Фульминантная печеночная недостаточность. Фульми>
нантная печеночная недостаточность (ФПН) представляет
собой редкую и одновременно наиболее неблагоприятную в
прогностическом плане манифестацию БВ. Обычно развива>
ется у подростков и молодых пациентов, приводя практиче>
ски всегда к летальному исходу. Клиническая картина схожа
с ФПН, вызванной инфекционными агентами или токсичес>
кими факторами, которые, как правило, предполагаются в
первую очередь. 

Характерным для ФПН при БВ является наличие
Кумбс>отрицательной гемолитической анемии, которая раз>
вивается при массивном высвобождении меди из печени.
Другими биохимическими признаками, свидетельствующи>
ми о наличии БВ, являются: умеренное повышение уровня
аминотрансфераз, нехарактерное для ФПН, вызванной дру>
гими причинами, и низкий уровень щелочной фосфатазы
(ЩФ). Наблюдается повышенное содержание сывороточ>
ной меди. Обнаружение ККФ имеет диагностическое значе>
ние, однако их отсутствие не исключает БВ. При биопсии пе>
чени определяются микровезикулярное ожирение, массив>
ные коагуляционные некрозы гепатоцитов, коллапс стромы,
пигментсодержащие клетки Купфера, тельца Мэллори.

Пациенты с ФПН как манифестацией БВ не отвечают на
терапию медьхелатирующими соединениями. Единствен>
ным эффективным способом лечения таких больных являет>
ся трансплантация печени. 

ФПН описана у пациентов с БВ, которые получали аде>
кватное лечение медьхелатирующими средствами, но самос>
тоятельно прекратили их прием на срок 9 мес и более. По>
следующее быстрое развитие печеночной недостаточности у
этих больных делает неэффективным возобновление ранее
проводившегося лечения, им необходима трансплантация
печени.

Цирроз печени (ЦП) при БВ может длительное время
протекать бессимптомно или малосимптомно. Однако он
выявляется у всех больных с неврологическими изменения>
ми, связанными с БВ. Клинические проявления ЦП, его ос>
ложнения и результаты биохимических тестов не отличают>
ся от таковых при другой этиологии циррозов. Исключать
БВ у больных ЦП необходимо при наличии следующих при>
знаков: молодой возраст пациентов, нейропсихическая
симптоматика, Кумбс>отрицательная гемолитическая ане>
мия, ККФ, семейный анамнез по БВ. 

При биопсии печени выявляются ложные дольки с фиб>
розными тяжами вокруг них. Могут также наблюдаться: гли>
когеновая вакуолизация ядер гепатоцитов, отложение тем>
ного пигмента в отдельных гепатоцитах. У больных ЦП,
обусловленным БВ, не отмечено увеличения частоты разви>
тия гепатоцеллюлярной карциномы.

Неврологические изменения. Обычно выявляются во
2–3>м десятилетии жизни. Начинаются незаметно с появле>
ния одного симптома, далее заболевание прогрессирует и
присоединяются дизартрия, неуклюжесть, тремор, повы>
шенная саливация, нарушение походки и маскообразное ли>
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цо. Примерно у 6% больных отмечаются эпилептические
припадки. Ригидность с явными признаками паркинсониз>
ма, сгибательные контрактуры, большие эпилептические
припадки и мышечная спастичность встречаются менее час>
то и преимущественно на поздних стадиях заболевания.

Познавательная функция остается обычно сохранной,
несмотря на выраженную неврологическую симптоматику.
При адекватной терапии медь>хелатирующими препаратами
неврологическая симптоматика значительно уменьшается.

Психические изменения. Примерно у одной трети паци>
ентов с БВ отмечаются психические симптомы. Психичес>
кие изменения выявляются практически у всех пациентов с
неврологической симптоматикой, обусловленной БВ. Тя>
жесть психических симптомов коррелирует с тяжестью нев>
рологических изменений. Ранними симптомами являются:

• изменение поведения; 
• снижение работоспособности;
• снижение способности к обучению, а у детей – отстава>

ние в освоении школьной программы. 
Позднее присоединяются изменения личности, лабиль>

ность настроения, повышенная эмоциональность, импуль>
сивное и антисоциальное поведение, депрессия, которая мо>
жет вести к суицидальным попыткам, гиперсексуальность. 

Шизоидоформный психоз, большая депрессия, патоло>
гический страх и нарушения познавательной деятельности
при БВ развиваются редко. Всем пациентам с психическими
симптомами, у которых наблюдаются признаки неврологи>
ческих нарушений или заболевания печени, имеющим се>
мейный анамнез по БВ или рефрактерным к традиционной
терапии, рекомендуется проводить скрининг на БВ. Психи>
ческая симптоматика значительно уменьшается или полно>
стью разрешается при проведении терапии медьхелатирую>
щими препаратами.

Офтальмологические изменения. Кольца Кайзе>
ра–Флейшера (ККФ) представляют собой золотисто>ко>
ричневое или зеленоватое окрашивание лимба десцеметовой
оболочки роговицы. Они состоят из электронно>плотных
гранул, содержащих медь и серу. ККФ могут определяться
при обычном осмотре, однако наиболее точным методом их
диагностики является исследование в щелевой лампе. ККФ
выявляются у 90% пациентов, имеющих неврологическую
симптоматику БВ, и только у половины больных с заболева>
ниями печени, обусловленными БВ.

Гематологические изменения. Острый внутрисосудис>
тый гемолиз часто ассоциирован с БВ и представляет собой
манифестацию заболевания у 15% больных. Гемолиз обычно
преходящий и может на несколько лет опережать печеноч>
ную манифестацию БВ. Поэтому всем подросткам и моло>
дым пациентам с Кумбс>отрицательной гемолитической
анемией рекомендуется проводить скрининг на БВ.

Изменения почек. С БВ ассоциированы различные на>
рушения функции почек. Снижается величина гломеруляр>
ной фильтрации, развиваются проксимальные тубулярные
дефекты, которые связаны с токсическим действием меди на
почечные тубулярные клетки и проявляются аминоацидури>
ей, глюкозурией, урикозурией, гиперфосфатурией и гипер>
кальциурией. Дистальный ренальный тубулярный ацидоз
является фактором, предрасполагающим к развитию нефро>
литиаза, который встречается у 16% пациентов с БВ. Нефро>
литиаз, в свою очередь, дает высокую частоту микрогемату>
рии у этих больных. Терапия медьхелатирующими препара>
тами у большинства пациентов приводит к улучшению по>
чечной функции.

Изменения костно-суставной системы. Более чем у по>
ловины пациентов с БВ при обычном рентгенологическом
исследовании наблюдается остеопения, обусловленная ос>
теомаляцией и/или остеопорозом. Артропатии отмечаются у

25–50% пациентов, чаще в возрасте старше 20 лет. Вовлека>
ются и крупные суставы – бедренный и коленный, суставы
запястья и позвоночника. При рентгенологическом исследо>
вании определяются дегенеративные изменения: остеофиты,
склероз, подхрящевые псевдокисты и фрагментация кости.

Сердечно-сосудистая система. Изменения на ЭКГ об>
наруживаются у 34% больных. Они включают гипертрофию
левого или обоих желудочков, синдром ранней реполяриза>
ции, изменение сегмента SТ и зубца Т, аритмии.

Эндокринная система. Отмечаются: отсроченное поло>
вое созревание, гинекомастия, высокая частота самопроиз>
вольных абортов. Описаны случаи гипопаратиреоза, интоле>
рантности к глюкозе.

Желчевыделительная система. ЦП и гемолиз при БВ
создают предпосылки для развития холелитиаза, частота ко>
торого выше, чем в популяции.

Дерматологические проявления. Достаточно редкими,
но характерными изменениями являются голубые лунки у
ногтевого ложа. Описаны также гиперпигментация кожи и
acanthosis nigricans.

Диагностика
Скрининг на БВ необходимо проводить у пациентов в

возрасте от 3 до 40 лет, имеющих следующие признаки и
симптомы:

• необъяснимое повышение активности аминотрансфе>
раз при ФПН, хроническом гепатите, ЦП;

• неврологические изменения неустановленной этиоло>
гии: нарушение поведения, некоординированность,
тремор, дискинезия;

• психические симптомы в комбинации с неврологичес>
кими изменениями или признаками заболевания пече>
ни, а также рефрактерность к стандартной терапии;

• кольца Кайзера–Флейшера, определяемые при обыч>
ном исследовании;

• необъяснимая приобретенная Кумбс>отрицательная
гемолитическая анемия;

• семейный анамнез по БВ. 
Используемые диагностические тесты
Церулоплазмин (ЦПЛ). Определение уровня ЦПЛ ис>

пользуется как скрининг>тест, наряду с обнаружением ККФ,
в диагностике БВ. Нормальная концентрация ЦПЛ в сыво>
ротке крови – 20–40 мг/дл. Сниженный уровень ЦПЛ ха>
рактерен, но не патогномоничен для БВ. У 15% пациентов с
печеночной манифестацией БВ уровень ЦПЛ остается в
пределах нормы. Это объясняется тем, что ЦПЛ является
«реактантом острой фазы» и при выраженном воспалении в
печени увеличивается его синтез. Уровень ЦПЛ также сни>
жается по отношению к исходному при проведении медьхе>
латирующей терапии.

Включение изотопа меди в ЦПЛ. Тест не используют
как скрининг, а проводят для подтверждения диагноза в
сложных для диагностики случаях. Измеряют радиоактив>
ность сыворотки через 1, 2, 4 и 48 ч после приема одного из
изотопов меди: 64Сu или 67Сu. 

У здоровых лиц и пациентов с заболеваниями печени
другой этиологии (не БВ) выявляются два пика концентра>
ции меди в крови: первый наступает в течение двух первых
часов после приема препарата, затем концентрация снижает>
ся на несколько часов и снова повышается, достигая макси>
мума через 48 ч. Второй пик отражает включение меди в
ЦПЛ и освобождение в циркуляцию. При БВ второй пик
концентрации не наступает.

Суточная экскреция меди с мочой. Нормальные значе>
ния экскреции меди с мочой составляют менее 40 мкг/сут.
У большинства больных с клиническими признаками БВ
эти значения превышают 100 мкг/сут, а при ФПН составля>
ют 1000 мкг/сут и более. У пациентов с бессимптомным те>
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чением БВ экскреция меди с мочой соответствует норме.
Тест не используется в качестве скрининга, однако приго>
ден для подтверждения диагноза и оценки эффективности
проводимого лечения. В начале лечения экскреция меди с
мочой значительно повышается и достигает уровня от 2000
до 5000 мкг/сут.

Генетическое исследование. Использование ДНК>мар>
керов позволяет с высокой точностью установить диагноз
БВ. Однако генетическое исследование имеет значительные
ограничения, в числе которых высокая стоимость методики
и значительная вариабельность мутаций гена БВ. В настоя>
щее время это исследование проводится у детей, чьи близ>
кие родственники страдают БВ, и когда стандартные тесты
не дают однозначного ответа, подтверждающего или отри>
цающего диагноз БВ.

Биопсия печени. При обычном морфологическом ис>
следовании специфические изменения не определяются. В
качестве диагностического метода используется определе>
ние содержания меди в печени. Нормальное содержание ме>
ди в ткани печени 15–55 мкг на 1 г сухого вещества ткани
печени. У пациентов с БВ эти значения увеличены и колеб>
лются от 250 до 3000 мкг/г. Тест является дополнительным
в диагностике БВ.

Лечение
Диета. Назначают диету, направленную на уменьшение

поступления меди в организм:
> исключаются продукты с высоким содержанием меди;
> используется деионизированная или дистиллирован>

ная вода, если питьевая вода содержит значительные коли>
чества меди;

> исключается использование нетестированной и не>
смягченной воды.

Медикаментозная терапия
Лекарственная терапия проводится на протяжении всей

жизни с момента установления диагноза БВ или обнаруже>
ния гомозиготного носительства дефектного гена и являет>
ся залогом увеличения выживаемости. Необоснованное
прекращение лечения может привести к необратимым изме>
нениям и летальному исходу.

D�пеницилламин (DPA). Используется в лечении БВ с
середины 50>х годов. До сих пор этот препарат остается
средством выбора и «золотым стандартом» в лечении БВ.
Механизмы действия D>пеницилламина: образование хе>
латных комплексов с медью, которые выделяются с мочой,
и перевод внутриклеточной меди в неактивное состояние.
Препарат рекомендуется принимать натощак за 30 мин до
еды, так как пища уменьшает его абсорбцию. Учитывая то,
что D>пеницилламин дает антипиридоксиновый эффект, к
терапии необходимо добавлять пиридоксин в дозе 25 мг/л
внутрь.

Схема лечения: 
Первый этап – начальная фаза лечения. Начальная доза

DPA составляет 250–500 мг/сут, ее делят на 4 приема. Дозу
постепенно увеличивают до 1–2 г/сут каждые 7 дней на
250 мг, пока экскреция меди с мочой не повысится до
2000–5000 мкг/сут. 

После достижения клинического улучшения, которое
наступает через несколько месяцев от начала лечения, и
снижения экскреции меди с мочой переходят на поддержи>
вающую терапию. В течение двух первых месяцев лечения
клинический анализ крови (количество форменных элемен>
тов) и мочи (величина протеинурии) проводят каждые
2 нед, в течение следующих 6 мес – ежемесячно.

Второй этап – поддерживающая терапия. Поддержива>
ющие дозы DPA составляют 0,75–1,25 г/сут. Экскреция ме>
ди с мочой уменьшается до 500–1000 мкг/сут. Ежегодно
проводится исследование ККФ в щелевой лампе. При адек>

ватном лечении происходит уменьшение и полное исчезно>
вение ККФ у 80% больных через 3–5 лет после начала лече>
ния.

Побочные эффекты при лечении DРА делятся на ран>
ние, появляющиеся в начальной фазе лечения, и поздние,
развивающиеся во время поддерживающей терапии.

Ранние побочные эффекты DPA. В течение первого ме>
сяца терапии у 20% больных наблюдается появление или
ухудшение неврологической симптоматики. Это связано с
мобилизацией меди из печени, повышением ее концентра>
ции в ЦНС. В этой ситуации необходимо снизить дозу до
250 мг/сут и постепенно повышать ее до увеличения экскре>
ции меди с мочой. Если неврологическая симптоматика
продолжает ухудшаться, то DРА заменяют другим медьхе>
латирующим препаратом. Ухудшение неврологической
симптоматики в первые месяцы лечения необходимо диф>
ференцировать с прогрессированием самого заболевания
при применении низких доз DРА.

В течение первого месяца лечения у 20% больных разви>
ваются реакции гиперчувствительности – лихорадка, кож>
ный зуд, сыпь и редко – лимфаденопатия. Эти симптомы
проходят после временной отмены препарата. Терапию
DРА возобновляют в дозе 250 мг/сут в комбинации с пред>
низолоном в дозе 20–30 мг/сут. В течение месяца дозу DРА
увеличивают, постепенно отменяя преднизолон.

Поздние побочные эффекты DPA. Развиваются у 5–7%
пациентов и обычно манифестируют после года лечения.
Наиболее частыми из них являются кожные изменения: пе>
ницилламиновая дерматопатия, пемфигус, асаntosis nigri>
cans, lichen planus, elastosis perforans serpinginosa. 

У 3–5% больных развиваются синдромы, сходные с
аутоиммунными заболеваниями: с синдромом Гудпасчера,
системной красной волчанкой, миастенией. При развитии
этих осложнений, а также при появлении значительной
протеинурии (более 1 г/сут) DРА отменяют и назначают
триентин.

Триентин. Используется как альтернативный медьхе>
латирующий агент у пациентов, интолерантных к DРА, с
1969 г. При переходе на триентин большинство побочных
эффектов DРА исчезает. Дозы триентина составляют 1–2 г
в сутки, разделенных на 3 приема. Препарат принимают на>
тощак. Наиболее тяжелым побочным эффектом является
сидеробластная анемия.

Цинк. Использование цинка при БВ основано на его
способности увеличивать синтез медьсвязывающих белков
в эпителии тонкой кишки и в гепатоцитах. Это препятству>
ет абсорбции меди из пищеварительного тракта и обеспечи>
вает перевод меди в нетоксичное состояние. Ежедневные
дозы сульфата или ацетата цинка составляют 150 мг в день,
разделенных на 2–3 приема. Препарат назначают между
приемами пищи. Цинк относительно безопасен, из побоч>
ных эффектов наиболее частыми являются расстройства со
стороны пищеварительного тракта и головная боль. Целесо>
образно использование цинка у асимптомных больных на
ранних стадиях заболевания и в качестве поддерживающей
терапии у пациентов, которым предварительно проводилась
терапия медьхелатирующими препаратами. Одновременное
назначение хелаторов меди и препаратов цинка не рекомен>
дуется.

Тетратиомолибдат. Механизмами действия этого
препарата являются: образование комплексов с медью в пи>
щеварительном тракте и сыворотке крови, что препятствует
соответственно ее абсорбции и проникновению в ткани.
Рассматривается как потенциально более эффективный хе>
латор меди, чем DРА и триентин. В настоящее время име>
ются только ограниченные данные о клиническом исполь>
зовании этого препарата. Суточная доза составляет
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120–200 мг. В качестве побочных эффектов описано угнете>
ние костномозгового кроветворения.

Лечение БВ во время беременности
Беременность пациентки, страдающей БВ, при успеш>

ном лечении DРА не является большой редкостью. Меди>
цинские противопоказания для беременности при данном
заболевании отсутствуют при условии, что у больной перед
зачатием нормализовался обмен меди. Одно время гепатоло>
ги рекомендовали таким пациенткам полностью прекратить
прием DРА в первые 3 мес беременности. С учетом послед>
них современных данных подходы к терапии в данных слу>
чаях изменились. Считается целесообразным продолжить
прием DРА во время беременности. Рекомендуемые дозы
DРА, составляющие 0,75–1 г/сут, не представляют риска
для плода. Если планируется кесарево сечение, то за 6 нед до
родоразрешения и на весь срок до заживления послеопера>
ционной раны дозу DРА необходимо снизить до 250 мг/сут.

Трансплантация печени
Показаниями к трансплантации печени при БВ являют>

ся:
> ФПН, ассоциированная с гемолизом и гиперурикеми>

ей;
> прогрессирование печеночной недостаточности, не под>

дающейся медикаментозной коррекции.
Показатель однолетней выживаемости после проведен>

ной трансплантации печени составил порядка 80%.
Генная терапия
В последние годы обсуждается вопрос о возможности за>

мещения в печени дефектного гена БВ нормальным. Ввиду
значительных технических трудностей этот вопрос является
пока предметом дискуссии и не нашел практического реше>
ния.

Хвороба Вільсона і вагітність (клінічна лекція)

А.К. Дуда, В.А. Бойко

У лекції представлені клінічні, епідеміологічні та дані патогенезу
хвороби Вільсона – рідкісного спадкового захворювання з аутосо>
мно>рецесивним типом успадкування. Наведені дані про діагнос>
тику та лікування, в тому числі і вагітних.
Ключові слова: хвороба Вільсона, клініка, діагностика, лікування
хвороби Вільсона у вагітних.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Женщины, инфицированные
вирусом Toxoplasma, который
передается при контакте с до)
машними животными, а также
через плохо приготовленное мя)
со или немытые овощи, отлича)
ются повышенной склонностью
к самоубийству. Вывод сделали
ученые, которое изучили данные
более 45 000 женщин в Дании.

"Мы не можем с увереннос)
тью сказать, что именно взыва)
ет у женщины желание убить
себя, но мы нашли определен)

ную связь между инфекцией и
попытками самоубийства в бо)
лее позднем возрасте. Мы пла)
нируем продолжать наши ис)
следования этой связи", ) гово)
рят исследователи.

Примерно одна треть насе)
ления земного шара инфициро)
вана паразитами, которые про)
живают в клетках мозга и мыш)
цах, часто без определенных
симптомов. Инфекция, которая
называется токсоплазмоз, был
связана с психическими забо)

леваниями, такими как шизо)
френия, а также изменениями в
поведении. Самоубийство яв)
ляется критически важным во)
просом психического здоровья.
Около 1 миллиона человек со)
вершают самоубийства и еще
10 млн. совершают попытки са)
моубийства по всему миру каж)
дый год. Потому ученые реши)
ли изучить один из устранимых
факторов суицида.

Источник: Medicalxpress 

ЖЕНЩИНЫ С ТОКCОПЛАЗМОЗОМ 

ИМЕЮТ ВЫСОКИЙ РИСК СУИЦИДА 
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В апреле 2009 г. Американским колледжем акушеров и ги>
некологов (American College of Obstetricians and Gynecologists,
ACOG) был издан практический бюллетень по антибиотикоп>
рофилактике (АБП) при проведении гинекологических проце>
дур, который представляет обновленную версию руководства,
опубликованного в 2006 г. Рекомендации основаны на доказа>
тельной базе (таблица) и предназначены для акушеров>гинеко>
логов, кардиологов, инфекционистов, хирургов и терапевтов.
Цель руководства – помочь практикующему врачу в выборе
способа профилактики развития инфекционных осложнений
при проведении акушерско>гинекологических вмешательств.
АБП в гинекологии показана женщинам, которым проводятся
хирургические гинекологические вмешательства или другие
гинекологические процедуры.

Уровень доказательности Значение  І Доказательства по>
лучены на основании как минимум одного рандомизированно>
го контролируемого исследования (РКИ), проведенного долж>
ным образом  ІІ>1 Доказательства получены на основании хо>
рошо организованных нерандомизированных контролируемых
исследований  ІІ>2 Доказательства получены на основании хо>
рошо организованных когортных или аналитических исследо>
ваний типа случай>контроль, проведенных более чем в одном
центре или более чем одной исследовательской группой  ІІ>3
Доказательства получены в результате многократно проведен>
ных исследований с или без вмешательств. Результаты неконт>
ролируемых экспериментов также могут рассматриваться в ка>
честве доказательств  ІІІ Доказательства основаны на отчетах
экспертных комиссий или представляют собой мнение автори>
тетных специалистов, основанные на клиническом опыте, опи>
сательных исследованиях  Категория рекомендаций Значение
А Рекомендации основаны на хорошем и последовательном на>
учном опыте  В Рекомендации основаны на недостаточном или
несоответствующем научном опыте  С Рекомендации основаны
преимущественно на консенсусах и экспертных мнениях  

Руководство основано на обзоре англоязычных источников
базы данных Medline, Кокрановской библиотеки, собственных
литературных источников ACOG за период 1961–2009 гг. Ре>
комендации сформулированы экспертной комиссией. 

Наиболее частым хирургическим осложнением продолжа>
ет оставаться хирургическая инфекция, развивающаяся у 5%
пациентов после оперативных вмешательств, что увеличивает
длительность госпитализации и повышает стоимость лечения.
Несмотря на то что селективное применение АБП стало одним
из основных достижений в контроле за инфекционным процес>
сом, неразборчивое использование антибиотиков (АБ) повы>
шает вероятность появления микроорганизмов, резистентных
к АБ. Поэтому применение АБП должно быть разумным, целе>
сообразным и оправданным. 

Выбранный АБ для АБП должен обладать такими параме>
трами:

• низкой степенью токсичности;
• доказанной безопасностью;
• отсутствием практики его рутинного применения для ле>

чения тяжелых инфекций;
• в спектр активности АБ должны входить микроорганиз>

мы, являющиеся наиболее вероятными возбудителями
предполагаемой инфекции;

• достигать терапевтической концентрации в тканях опера>
ционной области в течение проведения инвазивной про>
цедуры;

• назначаться на короткий период времени;
• вводиться таким способом, чтобы на момент выполнения

хирургического вмешательства его профилактические кон>
центрации определялись в тканях оперируемой области.

Препаратами выбора для большинства оперативных проце>
дур являются цефалоспорины, благодаря их широкому спектру
действия, низкой частоте аллергических реакций и побочных
эффектов. Наиболее часто применяется цефазолин в дозе 1 г по
причине его длительного периода полувыведения (1,8 ч) и низ>
кой стоимости. 

В большинстве клинических исследований установлено,
что этот АБ равнозначен другим цефалоспоринам с доказанной
активностью in vitro против анаэробов при проведении «чис>
тых» процедур, таких как гистерэктомия. Монопрофилактика
метронидазолом и клиндамицином эффективна в снижении
риска развития инфекционного процесса после гистерэктомии.

В целом АБП показана пациенткам при проведении следу>
ющих гинекологических процедур:

• вагинальной/абдоминальной гистерэктомии;
• гистеросальпингографии (если расширены маточные

трубы);
• искусственного аборта (дилатации шейки матки и вы>

скабливания);
• предоперационной подготовки кишечника;
• профилактики возможного эндокардита у пациенток, ко>

торым запланировано проведение инвазивных процедур
на мочеполовой и желудочно>кишечной системах.

АБП не рекомендуется при выполнении таких процедур, как:
• лапароскопия и лапаротомия;
• введение или извлечение внутриматочных средств

(ВМС);
• эндометриальная или цервикальная биопсия;
• исследование уродинамики или катетеризация мочевого

пузыря (перед уродинамическими исследованиями реко>
мендован анализ мочи и/или культуральное исследова>
ние с целью выявления возможной инфекции).

Рекомендации категории А
• Пациенткам, которым выполняется абдоминальная или

вагинальная гистерэктомия, рекомендована однократная
доза АБ с целью профилактики.

• Воспалительные заболевания органов малого таза
(ВЗОМТ), развивающиеся как осложнение введения
ВМС, возникают редко. Соотношение цена/эффектив>
ность для скрининга гонореи и хламидиоза перед введе>
нием ВМС неизвестно; применение АБ с профилактиче>
ской целью у скрининг>отрицательных женщин не было
эффективным. Поэтому АБП при введении ВМС неже>
лательна.

• АБП показана при проведении вакуумной аспирации с
выскабливанием.

• АБП рекомендуется пациенткам, у которых в ходе хирур>
гической операции был задет кишечник. Перед операци>
ей следует провести механическую подготовку кишечни>
ка к операции без использования пероральных форм АБ,

Ðåêîìåíäàöèè ïî àíòèáèîòèêîïðîôèëàêòèêå â
ãèíåêîëîãèè 
Американский колледж акушеров и гинекологов 

«Медицинские аспекты здоровья женщины».  № 10 (27), декабрь 2009 года
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а сразу же после хирургического вмешательства – парен>
терально ввести АБ широкого спектра действия. 

• АБП не показана пациенткам, которым проводится диа>
гностическая лапароскопия.

Рекомендации категории В
• У женщин, не имеющих в анамнезе инфекций органов та>

за, при проведении гистеросальпингографии профилак>
тическое применение АБ не требуется. Если при выпол>
нении этой процедуры выявлено расширение фаллопие>
вых труб, следует провести АБП с целью снижения риска
развития ВЗОМТ после диагностического исследования.

• Большинству пациенток, которым планируется гистерос>
копическое хирургическое вмешательство, АБП в качест>
ве рутинной процедуры не рекомендована.

• У женщин с анамнезом аллергии к пенициллину, не прояв>
ляющейся в виде реакции гиперчувствительности немед>
ленного типа, при АБП следует назначать цефалоспорины.

• Пациентки, у которых перед предстоящей операцией был
обнаружен бактериальный вагиноз, нуждаются в пред>
операционном лечении этого заболевания.

Рекомендации категории С
• АБП не рекомендована при проведении диагностической

лапаротомии.
• У пациенток с анамнезом ВЗОМТ или с повреждением

маточных труб в ходе инвазивной процедуры следует рас>
смотреть целесообразность проведения АБП при транс>
цервикальных манипуляциях, таких как гистеросальпин>
гография, хромотубация и гистероскопия.

• При выполнении хирургических процедур больным
группы высокого и среднего риска развития структурных
дефектов сердца может быть полезно проведение АБП
эндокардита.

• Пациенткам с анамнезом анафилактической реакции на
пенициллин нельзя назначать цефалоспорины.

• Женщинам, которым планируется проведение уродина>
мических исследований, рекомендуется предварительно
выполнить скрининг на бактериурию или наличие ин>
фекции мочевой системы путем культурального исследо>
вания. Пациентки с положительными результатами скри>
нинга нуждаются в антибиотикотерапии.

Побочные эффекты
При проведении АБП следует помнить о возможных

нежелательных эффектах АБ: аллергической реакции (от
малых проявлений в виде кожной сыпи до анафилаксии),
псевдомембранозном колите, диарее, развитии бактериаль>
ной резистентности, тошноте, рвоте и/или абдоминальной
боли.

Анализ соотношения цена/эффективность
Из>за отсутствия достаточного количества данных остает>

ся неизвестным соотношение цена/эффективность при вы>
полнении скрининга на наличие заболеваний, передающихся
половым путем (ЗППП), перед введением ВМС. Существует
только одно РКИ, выполненное в США, в котором было дока>
зано, что женщинам, прошедшим скрининг на ЗППП перед
введением ВМС, проведение АБП при данной процедуре не>
целесообразно.

Одним из наиболее эффективных и недорогих режимов
АБП, согласно проведенному метаанализу, является прием
100 мг доксициклина за 1 ч перед абортом и 200 мг после про>
цедуры. Установлено, что лечение единичных случаев поста>
бортных ВЗОМТ у амбулаторных пациентов намного дороже
стоимости АБП. АБП повышает стоимость хирургического ле>
чения пациентов, однако профилактика послеоперационных
инфекционных заболеваний снижает общие больничные за>
траты на лечение, поскольку предупреждает развитие постопе>
рационной инфекции и лихорадочных состояний. Однако та>
кая экономия может нивелироваться, если в качестве АБП бу>
дут использованы более дорогостоящие АБ группы цефалос>
поринов, за исключением случаев, когда они обладают боль>
шей эффективностью, чем цефазолин. Точно таким же соотно>
шением цена/эффективность характеризуются недорогостоя>
щие профилактические режимы АБП для предупреждения по>
стабортных ВЗОМТ. Выявлено, что АБП, проводимая женщи>
нам со средним риском развития воспалительных осложнений
после искусственного аборта, позволит экономить
500 тыс. дол. ежегодно.

Данный документ нельзя расценивать как единственно
правильные рекомендации к применению АБП в качестве стан>
дарта акушерско>гинекологической помощи. На практике спо>
собы и режимы АБП могут варьироваться в зависимости от
конкретного случая. 

Óðîâíè äîêàçàòåëüíîñòè è êàòåãîðèè ðåêîìåíäàöèé

Уровень

доказательности
Значение

І
Доказательства получены на основании как минимум одного рандомизированного

контролируемого исследования (РКИ), проведенного должным образом

ІІ)1
Доказательства получены на основании хорошо организованных нерандомизированных

контролируемых исследований

ІІ)2
Доказательства получены на основании хорошо организованных когортных или аналитических

исследований типа случай)контроль, проведенных более чем в одном центре или более чем
одной исследовательской группой

ІІ)3
Доказательства получены в результате многократно проведенных исследований с или без

вмешательств. Результаты неконтролируемых экспериментов также могут рассматриваться в
качестве доказательств

ІІІ
Доказательства основаны на отчетах экспертных комиссий или представляют собой мнение

авторитетных специалистов, основанные на клиническом опыте, описательных исследованиях
Категория

рекомендаций
Значение

А Рекомендации основаны на хорошем и последовательном научном опыте

В Рекомендации основаны на недостаточном или несоответствующем научном опыте

С Рекомендации основаны преимущественно на консенсусах и экспертных мнениях

Реферативный обзор подготовлен редакцией журнала по материалам Antibiotic prophylaxis for gynecologic procedures. ACOG: April 30, 2009
С полной версией руководства можно ознакомиться на сайте www.acog.org
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Л.П. Грек, Т.Б. Ушакова, Я.В. Лазурченко

ГУ «Днепропетровская медицинская академия МЗ Украины»*

Проведен ретроспективный анализ 60 историй бо-
лезни пациенток с инфекционным вульвовагини-
том. Показана сравнительная эффективность и
хорошая переносимость комплексного использо-
вания препаратов Залаин и Бетадин (Egis, Вен-
грия), отсутствие рецидива вагинальной инфек-
ции и быстрое восстановление нормального био-
ценоза влагалищной микрофлоры.
Ключевые слова: вульвовагинит, Залаин, Бетадин.

Одной из важных проблем акушерства и гинеко>
логии являются генитальные инфекции, не

имеющие тенденции к снижению в современных
условиях. Это обусловлено все возрастающей ро>
лью условно>патогенных микроорганизмов, разви>
тием лекарственной резистентности у большинства
возбудителей и другими факторами, что приводит к
увеличению случаев хронизации воспалительных
заболеваний органов малого таза, которые в основ>
ном приходятся на активный репродуктивный воз>
раст женщины [6, 7]. Так, по данным различных ав>
торов, показатель рецидивов инфекционного вуль>
вовагинита (ИВВ) достигает 30–40% [3, 4], а при
лечении бактериального вагиноза этот показатель
еще выше и достигает 40–70% [5]. Несвоевремен>
ное и неадекватное лечение вагинальных инфекций
приводит к рецидивированию процесса, развитию
аутоиммунной патологии, являющейся причиной
нарушения репродуктивной функции женщины,
невынашивания беременности, возникновению
гнойно>септических осложнений и синдрома хро>
нической тазовой боли, что снижает качество жиз>
ни женщины и требует больших финансовых затрат
как пациентки, так и системы здравоохранения [3].

Целью настоящей работы явилось изучение эф>
фективности и целесообразности комплексного ис>
пользования препаратов Залаин и Бетадин в лече>
нии ИВВ в клинике неотложной гинекологии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ 60 историй
болезни пациенток, поступивших в отделение ур>
гентной гинекологии КУ КОСМП г. Днепропет>
ровска по поводу воспалительных заболеваний ор>
ганов малого таза. Возраст больных составил от 18
до 45 лет (в среднем 31,5 года). Всем женщинам бы>
ло проведено общеклиническое обследование в со>
ответствии с клиническим протоколом МЗ Украи>
ны № 582, физикальное обследование, ультразву>
ковое, бактериоскопическое и бактериологическое

исследование, исследование на ИППП методом
ИФА. В 83,4% случаев при микроскопии нативного
мазка выявляли смешанную бактериальную грам>
положительную и грамотрицательную микрофло>
ру, в 30,2% выявлены грибы Candida albicans, в
18,4% – «ключевые клетки», в 3,2% выявлена
Trichomonas vaginalis. Результаты культурального
исследования показали: в 34% случаев в посевах оп>
ределен рост грибов рода Candida; в 26,8% выделе>
на неспецифическая флора (Streptococcus spp.,
E. сoli, Stahpillococcus spp., Proteus spp., Bacteroides
spp., и др.). 

Во время первичного осмотра все женщины
предъявляли жалобы на умеренный дискомфорт,
болезненность в области наружных половых орга>
нов, обильные выделения из влагалища, сопровож>
дающиеся зудом и жжением, в 22% наблюдений
выделения были творожистого вида, гиперемия и
отечность слизистых оболочек отмечены у 73%
женщин.

При невозможности быстро верифицировать
возбудителя воспалительного процесса гениталий в
клинике ургентной гинекологии лечение начинали
с эмпирической антибактериальной терапии в соот>
ветствии с клиническими протоколами МЗ Украи>
ны № 582. В качестве местного лечения предпочте>
ние отдавали препаратам Бетадин, Залаин и Гекси>
кон, оказывающих санирующее действие на бакте>
рии, грибы, вирусы, простейшие и не влияющие на
вагинальную лактофлору.

Пациентки были разделены на 3 группы: в І
группу вошли 20 женщин с клиническими проявле>
ниями вульвовагинального кандидоза (зуд, жжение
в области наружных половых органов, творожис>
тые выделения из половых путей), которые получа>
ли лечение Залаином. Во ІІ и ІІІ группу были вклю>
чены по 20 пациенток с клиническими признаками
ИВВ. Пациентки ІІ группы получали комплексное
лечение препаратом Залаин (сертаконазол) в соче>
тании с Бетадином (повидон>йод). Пациенткам ІІІ
группы (сравнения) проводилось местное лечение
препаратом Гексикон (действующая основа – хлор>
гексидина биглюконат 16 мг). 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Все пациентки І группы получали местную моно>
терапию «однодневным» курсом препарата Залаин:
по 1 свече (300 мг) глубоко в задний свод влагалища
на ночь. Уже на следующий день после применения
препарата 15 (75%) пациенток отметили исчезнове>

* Кафедра акушерства, гинекологии и перинатологии ФПО (зав. – д. мед. н., проф. Ю. А. Дубоссарская).
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ние или значительное уменьшение симптомов забо>
левания, 5 пациенток (25%) предъявляли жалобы на
умеренный зуд, жжение, раздражение наружных по>
ловых органов. При  отсутствии  клинического и
микологического излечения назначали повторное 1>
кратное введение 300 мг препарата в задний свод вла>
галища с повторным контролем через 7 дней. У
3 (15%) пациенток в нативном мазке выявлялась
скудная кокковая флора, отсутствие лактобацилл,
что вызывало необходимость дополнять местную те>
рапию препаратом Бетадин по 1 свече на ночь в тече>
ние 7–14 дней.

Пациентки ІІ группы в качестве 1>го этапа тера>
пии получали Залаин однократно 300 мг препарата
в задний свод влагалища с последующим назначе>
нием препарата Бетадин по 1 свече на ночь в тече>
ние 7 дней. При микроскопии нативного мазка у
всех пациенток в посеве влагалищного содержимо>
го отсутствовала патогенная микрофлора, в натив>
ном мазке отмечалось доминирование лактобацилл. 

В ІІІ группе лечение проводилось путем интра>
вагинального введения свечей Гексикон в течение 7
дней. Через неделю после лечения клинические
проявления ИВВ сохранялись у 8 (40%) пациенток
При микроскопии и в посеве влагалищного содер>
жимого грибы Candida albicans определялась у
5 (25%) пациенток, количество лейкоцитов было до
15–20 в поле зрения в сочетании со смешанной кок>
ковой микрофлорой. Полученные результаты ис>
следования были расценены как рецидив ИВВ, что
требовало пересмотра схемы лечения (рисунок).

ВЫВОДЫ

Результаты проведенного ретроспективного
анализа показали, что у пациенток ІІІ группы в 40%
случаев отмечался рецидив вульвовагинита, в то вре>
мя как в І группе пациенток, получавших только

Залаин, рецидивов кандидозного вульвовагинита не
выявлено, однако отмечалась скудная кокковая мик>
рофлора с отсутствием лактобацилл, что было пока>
занием для назначения Бетадина. Во ІІ группе паци>
енток, которые в качестве местной терапии получали
комплексное лечение препаратами Залаин и Бета>
дин, не зарегистрировано случаев кандидоза, отмеча>
лась нормализация влагалищной микрофлоры с пре>
обладанием лактобацилл.

Таким образом, проведенный нами ретро>
спективный анализ показал высокую эффектив>
ность, хорошую переносимость и экономическую
обоснованность комплексного применения препа>
ратов Залаин и Бетадин (Egis, Венгрия) в лечении
пациенток с острыми воспалительными заболева>
ниями органов малого таза в клинике неотложной
гинекологии, что способствовало быстрому восста>
новлению нормального биоценоза влагалищной
микрофлоры, а также отсутствию рецидивов как ос>
новного осложнения ИВВ, нарушающего благо>
получие и качество жизни женщины.

Оптимізація лікування хворих з інфекційним

вульвовагінітом у клініці ургентної 

гінекології

Л.П. Грек, Т.Б. Ушакова, Я.В. Лазурченко

Проведений ретроспективний аналіз 60 історій хвороб
пацієнток з інфекційним вульвовагінітом. Показана
порівняльна ефективність и добра переносимість комплекс>
ного застосування препаратів Залаїн та Бетадин (Egis, Угор>
щина), відсутність рецидиву вагінальної інфекції і швидке
відновлення нормального біоценозу мікрофлори піхви.
Ключові слова: вульвовагініт, Залаїн, Бетадин.

Optimizing the treatment of patients with infec�

tious vulvovaginitis clinic urgent gynecology

L.P. Grek, T.B. Ushakova, Ya.V. Lazurchenko

The retrospective analysis of 60 hospital chart, patients with vul>
vovaginal infection is lead. Comparative efficiency and bearable>
ness of complex use of’ therapy Zalain and Betadine (Egis,
Hungary), absence of relapse vaginal infection and vaginal micro>
bial environment normalized.
Key words: vulvovaginal, Zalain, Betadine.
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Результаты проведенных исследований подтверждают ак-
туальность выбранной научной задачи – сочетание воспа-
лительных заболеваний органов репродуктивной системы
и острого аппендицита. Использование предлагаемого ал-
горитма дает возможность повысить эффективность диа-
гностики данной патологии, а также снизить частоту после-
операционных осложнений. Это позволяет рекомендовать
разработанный алгоритм для широкого использования в
практическом здравоохранении. 
Ключевые слова: воспалительные процессы гениталий, ост�
рый аппендицит.

Острые воспалительные процессы гениталий, сочетаю>
щиеся с острым аппендицитом, требуют тщательного

изучения в связи с широкой распространенностью, состав>
ляющей 20–35% от абдоминальной сочетанной патологии,
трудностью диагностики, а также отсутствием четких крите>
риев органосохраняющих операций у данных пациенток
[1–4]. 

Согласно литературным источникам, острые воспали>
тельные процессы женских внутренних половых органов и
острый аппендицит чаще наблюдаются у пациенток репро>
дуктивного возраста, достигая 55–60% от всех больных с
этой патологией [1–4]. 

По данным современной литературы [1–4], отмечается
рост случаев сочетанной патологии в последние 5–6 лет.
При этом частота послеоперационных осложнений, в том
числе гнойно>воспалительных, варьирует от 13 до 40%, а ле>
тальность – от 0,3 до 10%. 

Из известных этиологических аспектов развития соче>
танного воспаления органов малого таза и червеобразного
отростка в литературных источниках чаще указывается на
наличие функционально>анатомической связи между ними,
поддерживающей их воспаление [2]. 

Наличие гинекологических заболеваний при остром ап>
пендиците затрудняет их дифференциальную диагностику и
выявление первичного очага вследствие схожей симптома>
тики, что в свою очередь ведет к неадекватному лечению и
осложнениям [3]. Все это создает необходимость выработки
критериев органосохраняющих операций при сочетанной
патологии.

Современные ультразвуковые критерии диагностики по>
зволяют подтвердить наличие воспалительного процесса ге>
ниталий в сроке 12–24 ч от начала заболевания, но при ост>
ром аппендиците в эти же сроки выявляется деструктивное
поражение [4]. 

Таким образом, в литературных источниках нами не най>
дены объяснения причины сочетания острого воспаления
матки, придатков и червеобразного отростка. Не отражены
алгоритмы обследования и ведения больных с сочетанной
патологией, а также нет четких критериев для дифференци>
альной диагностики острой воспалительной патологии орга>
нов малого таза и острого аппендицита, показаний к сочетан>
ным операциям. 

Все вышеизложенное послужило причиной изучения те>
чения острых воспалительных заболеваний матки и придат>
ков, сочетающихся с острым аппендицитом.

Целью настоящего исследования явилось повышение
эффективности диагностики и снижение частоты послеопе>
рационных осложнений при сочетании воспалительных про>
цессов репродуктивной системы и аппендикса на основе раз>
работки и внедрения усовершенствованного алгоритма диа>
гностических и лечебно>профилактических мероприятий. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Были обследованы 200 пациенток с острыми воспали>
тельными заболеваниями матки и придатков, сочетающими>
ся с острым аппендицитом. Средний возраст пациенток со>
ставил 30,5±9,6 года. 

С целью систематизации материала при ретроспектив>
ном анализе мы разработали индивидуальную «Карту иссле>
дования пациенток», которая включала следующие разделы:

> паспортная часть;
> жалобы при поступлении;
> анамнез заболевания с указанием длительности болез>

ни до госпитализации, самостоятельное употребление анти>
бактериальных препаратов. Имелась ли ранее госпитализа>
ция по поводу аппендикулярной колики; 

> анамнез жизни с отображением менструальной и генера>
тивной функций, заболеваний, передающихся половым путем;

> клиническая картина сочетанной патологии;
> данные лабораторно>ультразвукового исследования

(уровень лейкоцитов в периферической крови, лейкоцитар>
ный индекс, СОЭ в динамике; результаты микроскопическо>
го, бактериологического исследования материала и соногра>
фии органов малого таза);

> интраоперационная макроскопическая оценка пора>
женных органов;

> гистологическое исследование и его интерпретация в
сравнении с макроскопической картиной;

> данные антибактериального лечения;
> сроки и объем оперативного лечения;
> послеоперационные осложнения.
При постановке диагноза мы использовали общеприня>

тые классификации острого аппендицита и острых воспали>
тельных заболеваний матки и придатков [1], базирующиеся
на макроскопической картине пораженных органов.

Для выделения клинико>лабораторных и сонографичес>
ких критериев, позволяющих установить степень выражен>
ности и распространенность патологического процесса и оп>
ределить тактику ведения, обследованные женщины были
разделены на 3 группы с учетом характера воспалительного
процесса. 

В І группу вошли 100 (50%) больных с одновременным
катаральным процессом в матке, придатках и червеобразном
отростке. 

Во ІІ группу – 60 пациенток (30%), из которых у
30 (50%) был правосторонний гнойный сальпингит и ката>

Òàêòèêà âåäåíèÿ æåíùèí ñ âîñïàëèòåëüíûìè
ïðîöåññàìè ãåíèòàëèé è îñòðûì
àïïåíäèöèòîì
Т.В. Лещева, Т.В. Василенко

Днепропетровский медицинский институт Ассоциации народной медицины Украины
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ральный аппендицит (подгруппа 2.1.) и у 30 (50%) – ката>
ральный сальпингоофорит, сочетающийся с флегмонозным
аппендицитом (подгруппа 2.2.). 

В ІІІ группу вошли 40 (20%) больных с одновременным
деструктивным процессом в придатках матки и червеобраз>
ном отростке. 

С целью уточнения оптимального хирургического досту>
па и антибактериальной схемы терапии больные были рас>
пределены на 2 группы. В группу А вошли 100 пациенток,
лечившихся согласно разработанному нами алгоритму, и в
группу Б – 100 женщин, получавших лечение по общеприня>
тым стандартам [2].

Усовершенствованный нами алгоритм включал следующие: 
> если на момент госпитализации у больных с подозрени>

ем на сочетанную патологию имелись симптомы острого ап>
пендицита, а лейкоцитоз в периферической крови превышал
11,8±0,8 109/л, ЛИИ – выше 3,6±0,4 усл.ед., тогда произво>
дили лапаротомию с доступа по Волкович–Дьяконову; 

> если симптомы острого аппендицита не определялись
на фоне клинических проявлений воспаления гениталий, от>
сутствовал лейкоцитоз и длительность заболевания была до
6 ч, пациенткам назначали антибактериальную терапию с
динамическим наблюдением и повторным исследованием
лейкоцитарной формулы и ЛИИ через 4–6 ч, а также после>
дующее ультразвуковое исследование органов малого таза и
брюшной полости; 

> если показатели лейкоцитоза нарастали, отсутствовал
эффект от антибактериальной терапии и появлялись при>
знаки острого аппендицита и воспаления гениталий, то вы>
полнялась лапаротомия. При трудности исключения остро>
го аппендицита, при лейкоцитозе от 9,3±0,2 109/л до
11,8±0,8 109/л и ЛИИ от 2,5±0,2 усл. ед. до 3,6±0,4 усл. ед.
проводили ультразвуковое исследование органов малого та>
за и брюшной полости с прицельным осмотром правого бо>
кового канала; в случае подтверждения воспаления червеоб>
разного отростка выполняли лапаротомию; 

> когда клинико>лабораторные и сонографические дан>
ные не исключали воспаления червеобразного отростка, вы>
полняли лечебно>диагностическую лапароскопию; 

> если в ходе динамического наблюдения за пациентками
на фоне выраженных признаков острого аппендицита и вос>
паления гениталий определялись явления пельвиоперито>
нита, выполняли нижне>срединную лапаротомию с ревизи>
ей органов брюшной полости. 

Использование усовершенствованного алгоритма веде>
ния пациенток позволило избежать необоснованной аппенд>
эктомии.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты проведенных исследований свидетельствуют,
что основными причинами развития сочетанной патологии ор>
ганов репродуктивной системы и аппендикса являются: 

> позднее (более 24 ч от начала заболевания) обращение
за медицинской помощью (72,7±2,2%);

> самостоятельное лечение антибиотиками в течение бо>
лее 1 сут (56,5±2,5%); 

> незаконченный курс лечения инфекций, передающихся
половым путем (40,1±2,2%); 

> длительное (более 4 лет) использование внутриматоч>
ной контрацепции (48,5±4,2%).

В структуре сочетанной патологии гениталий и аппен>
дикса преобладают острый катаральный двусторонний
сальпингоофорит и катаральный аппендицит (45%) по срав>
нению с острым правосторонним катаральным сальпингоо>
форитом и флегмонозным аппендицитом (21,5%); правосто>
ронним тубоовариальным абсцессом и флегмонозным ап>

пендицитом (8,5%); правосторонным гнойним сальпингоо>
форитом и острым катаральным (7,5%) и флегмонозным ап>
пендицитом (7,5%); острым катаральным эндометритом на
фоне аналогичного воспаления в червеобразном отростке
(5%); острым гнойным эндометритом и гангренозным
(2,5%), а также гангренозно>перфоративным аппендицитом
(2,5%). 

При интраоперационном микробиологическом исследо>
вании у пациенток с сочетанной патологией гениталий и
червеобразного отростка установлено преобладание аэроб>
ных микроорганизмов (62,2±2,4%) по сравнению с анаэроба>
ми (37,8±2,4%), при этом в среднем у каждой пациентки бы>
ло выделено 3,7±0,9 возбудителя.

В зависимости от формы сочетанного воспалительного
процесса выявлены такие особенности:

> при остром катаральном поражении придатков и аппен>
дикса у 95,6±1,2% больных выявлена Е. coli, в титре
1019–1023 КОЕ/мл, у 45,9±1,5% – Bacteroides vulgaris в титре
1017–1018 КОЕ/мл. 

> у 97,3±2,0% женщин с катаральным сальпингоофори>
том и аппендицитом выявлены Str. haemolyticus в титре
1019–1020 КОЕ/мл и Enterococcus faecalis в аналогичном тит>
ре; 

> при гнойном сальпингоофорите и флегмонозном ап>
пендиците Str. haemoliticus в титре 1017–1018 КОЕ/мл высея>
ны у 90,0±1,5% больных. Str. pyogenes в титре
1021–1022 КОЕ/мл высеяны у 90±1,5%, St. aureus в титре
1020–1021 КОЕ/мл – у 93,9±1,2% и Klebsiella aerogenes в тит>
ре 1015–1016 КУО/мл – у 40±2,5% женщин; 

> при тубовариальном абсцессе, сопутствующем флегмо>
нозно>язвенному аппендициту, Str. haemoliticus обнаружен
у 80±1,9% женщин, Str. pyogenes – у 80±1,7%, St. aureus – у
71,4±2,2%, Klebsiella aerogenes – у 28,3±2,2% больных.

> в 72,7±2,2% случаев правостороннего тубоовариального
абсцесса на фоне гангренозно>перфоративного аппендицита
выявлены Peptococcus anaerobium и Veilonella sp.; St.aureus
верифицирован у 63,6±2,4% женщин, Str. pyogenes – у
90±1,5% и Klebsiella aerogenes – у 45,5±2,5% больных. 

Клинико>эхографическими маркерами сочетанной пато>
логии органов репродуктивной системы и аппендикса явля>
ются: 

> болезненность купола слепой кишки и внешний диа>
метр червеобразного отростка (98,4±0,7%); 

> симптом гипоэхогенного внутреннего кольца
(94,5±1,1%); 

> гипоэхогенная структура яичника, преобладание одно>
го из его размеров более 40 мм (98,9±0,5%).

При оценке результатов морфологических исследований
удаленных маточных труб различия между острым и хрони>
ческим воспалением отсутствовали. По сравнению с этим
при воспалении аппендикса гиподиагностика встречалась
при катаральном (4,9±0,6%) и флегмонозно>язвенном ап>
пендиците (2,4±0,2%); гипердиагностика – при флегмоноз>
ном (4,8±0,4%) и гангренозно>перфоративном аппендиците.

Использование усовершенствованного нами алгоритма
диагностических и лечебно>профилактических меропри>
ятий позволяет снизить частоту послеоперационных ослож>
нений на 7,6% и пребывание в стационаре после оперативно>
го лечения на 2,1±0,2 дня. 

ВЫВОДЫ

Таким образом, результаты проведенных исследований
подтверждают актуальность выбранной научной задачи –
сочетание воспалительных заболеваний органов репродук>
тивной системы и острого аппендицита. Использование
предлагаемого алгоритма дает возможность повысить эф>
фективность диагностики данной патологии, а также сни>
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зить частоту послеоперационных осложнений. Это позволя>
ет рекомендовать разработанный алгоритм для широкого ис>
пользования в практическом здравоохранении. 

Tactics of conducting women with inflammatory

processes of genitals and an acute appendicitis

T.V. Leshcheva, T.V. Vasilenko 

Results of the spent researches confirm an urgency of the chosen sci>
entific problem > a combination of inflammatory diseases of bodies of
reproductive system of an acute appendicitis. Use of offered algorithm
allows to raise efficiency of diagnostics of the given pathology, and
also to lower frequency of postoperative complications. It allows to
recommend the developed algorithm for wide use in practical public
health services. 
Key words: inflammatory processes of genitals, an acute appendicitis.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Вице)премьер)министр Укра)
ины ) министр здравоохранения
Украины Раиса Богатырева, на)
ходясь с рабочим визитом в Да)
нии, посетила штаб)квартиру
Европейского регионального
бюро Всемирной организации
здравоохранения (ЕРБ ВОЗ). Об
этом УНН сообщили в пресс)
службе Минздрава.

Там вице)премьер)министр
встретилась с директором ЕРБ
ВОЗ Жужаней Якаб, старшим
консультантом по вопросам
стратегии и политики Аруном
Нанда, исполнительным дирек)
тором по связям со странами и
корпоративной коммуникации
Люсиан Врачи и директорами
профильных отделов.

Во время встречи министра
здравоохранения Украины с ру)
ководителями ЕРБ ВОЗ были об)
суждены вопросы, связанные с
поддержкой со стороны ВОЗ ре)
формирования здравоохране)
ния Украины, в том числе, созда)
ние сети перинатальных центров
в регионах. Речь шла о предос)

тавлении со стороны ВОЗ реко)
мендательно)консультативной
помощи, а также о возможности
организации подготовки кадров
для работы в перинатальных
центрах и повышения квалифи)
кации украинских специалистов
в ведущих научных центрах Ев)
ропы. Министр здравоохране)
ния Украины сообщила собесед)
никам о шагах правительства Ук)
раины в направлении профилак)
тики инфекционных заболева)
ний и, в частности, по обеспече)
нию иммунизации населения, а
также в направлении противо)
действия неинфекционным за)
болеваниям и содействия здо)
ровому образу жизни.

"Сегодня вопросам охраны
здоровья в Украине уделяется
больше внимания, чем когда)ли)
бо. Здравоохранение ) это пер)
воочередной приоритет гумани)
тарной политики государства", )
отметила Раиса Богатырева, об)
щаясь с международными экс)
пертами. Во время встречи бы)
ли достигнуты соглашения об

обмене опытом между украин)
скими и европейскими чиновни)
ками от здравоохранения.

Раиса Богатырева ознакоми)
лась с работой профильных от)
делов Европейского региональ)
ного бюро ВОЗ, в частности, от)
дела информации, фактических
данных, исследований и инно)
ваций, отдела инфекционных
заболеваний, безопасности об)
щественного здоровья и окру)
жающей среды, отдела неин)
фекционных заболеваний и ук)
репления здоровья, отдела сис)
тем здравоохранения 'я и обще)
ственного здоровья.

Вице)премьер)министр Укра)
ины также посетила предпри)
ятие по производству вакцин
"Статенс Серум Институт",
встретилась с президентом и
исполнительным директором
предприятия Нильсом Странд)
бергом Педерсеном и осмотре)
ла новейшей цех по производ)
ству вакцин.

Источник: УНН 

ВОЗ БУДЕТ ГОТОВИТЬ СПЕЦИАЛИСТОВ ДЛЯ РАБОТЫ 

В УКРАИНСКИХ ПЕРИНАТАЛЬНЫХ ЦЕНТРАХ 
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За результатами дослідження доведено доцільність засто-
сування диференційованих підходів до лікування жінок з
інфікуванням вірусом простого герпесу 2-го типу (ВПГ-2).
Встановлено, що в жінок з репродуктивними порушеннями
частота асимптомного виділення ВПГ-2 становить 13,7%, а
у 14,9% спостерігаються клінічні епізоди генітального гер-
песу з частотою рецидивів від 4 до 10 протягом року. За-
стосування в якості противірусного середника Гевірану
(ацикловір) у дозі 800 мг 1 раз на добу є клінічно і лабора-
торно ефективним, а також підвищує прихильність
пацієнток до проведення як епізодичної, так і супресивної
противірусної терапії.
Ключові слова: репродуктивне здоров’я, вірус простого гер�
песу, противірусна терапія, ацикловір, Гевіран.

Герпесвірусні інфекції належать до найбільш поширених
вірусних хвороб людини [1]. Частота їх виявлення ос>

танніми роками значно зросла, що зумовлене як поліпшен>
ням методів діагностики цих захворювань, так і дійсним
збільшенням кількості інфікованих унаслідок дії різних ек>
зо> і ендогенних чинників. Близько 90% населення у всіх
країнах світу інфіковано одним або кількома сероваріантами
вірусів герпесу [1, 4]. Відносно герпесвірусних інфекцій
справедливий образний вираз: «Інфікований один раз –
інфікований назавжди». Головними біологічними особливо>
стями герпесвірусів та спричинених ними інфекцій є їх по>
життєва персистенція в організмі інфікованої людини, знач>
ний поліморфізм клінічних проявів, виражена залежність
перебігу хронічного інфекційного процесу від стану імуніте>
ту вірусоносія, схильність до рецидивування, торпідність до
існуючих методів лікування [1, 4, 11]. 

Медико>соціальна значущість герпетичної інфекції
підтверджується результатами скринінгових досліджень по>
ширеності інфекції в жінок дітородного віку, проведених у
ряді країн Європи (Швеції, Англії і ін.), які свідчать, що на
момент настання вагітності значна частина жінок (до 70%) у
популяціях високого соціально>економічного статусу і до
35% у популяціях низького соціально>економічного статусу
не мають протективного імунітету до ВПГ (відсутність IgG у
сироватці крові), тобто належать до груп ризику первинного
інфікування під час вагітності [11, 12]. Відомо, що інтен>
сивність епідемічного процесу при герпетичних інфекціях
безпосередньо залежить, зокрема, від імунного статусу насе>
лення. Отже, наслідки техногенних катастроф, прогресивне
збільшення кількості ВІЛ>інфікованих і погіршення якості
життя населення сприяють подальшому зростанню інфіко>
ваності вірусами групи герпесу, а також збільшенню
кількості хворих з тяжкими маніфестними формами. Чин>
никами, що провокують рецидиви генітального герпесу, на
сьогодні визнані зміна клімату, переохолодження, надмірне
ультрафіолетова інсоляція, психічне перенапруження, трав>
ми, інтеркурентні захворювання, менструація, статеві сто>
сунки тощо [4].

Клінічна діагностика більшості типових гострих
генітальних герпесвірусних інфекцій, як і їх рецидивів, не є
проблемою для досвідченого лікаря, затруднення виникають
переважно в разі атипового перебігу захворювання. У той же

час, з огляду на епідеміологічні аспекти, саме малосимп>
томні, атипові форми генітального герпесу, коли на тлі
мінімальних клінічних проявів відбувається виділення ВПГ
з секреторними виділеннями, є найбільш небезпечними для
поширення герпетичної інфекції та ураження новонародже>
ного [1, 5, 7].

Найбільш поширеними помилками при лікуванні
генітального герпесу є запізнення з призначенням терапії,
зменшення дози препарату та тривалості лікування, заміна
специфічного протигерпетичного препарату на будь>який
неспецифічний противірусний препарат (імуномодулятор)
за відсутності знань щодо закономірностей противірусної
специфічної імунної відповіді. Ці помилки спричиняють не>
ефективність терапії, негативне ставлення хворих до ліку>
вання та відмову від нього, ускладнений перебіг та часті ре>
цидиви захворювання [2, 3, 8]. 

Специфічність ситуації при вирішенні проблеми герпе>
тичних уражень в акушерсько>гінекологічній практиці поля>
гає в тому, що її необхідно вирішувати в контексті лікування
суто акушерсько>гінекологічних проблем – синдрому
хронічного тазового болю, безпліддя, запальних захворю>
вань геніталій, невиношування вагітності, перинатальних
інфекцій [5, 6, 10, 13]. 

Тому необхідно підкреслити хибний шлях використання
з метою встановлення діагнозу виключно серологічних ме>
тодів дослідження. За висновками експертів ВООЗ, уражен>
ня ВПГ є однією з найпоширеніших неконтрольованих
інфекцій людини. За даними різних авторів, до 90% населен>
ня земної кулі є серопозитивними до ВПГ. Антитіла до ВПГ
виявляються в усіх групах населення, при цьому рівень серо>
позитивності населення визначається соціально>еко>
номічним статусом обстежених, віком, типом сексуальної
поведінки тощо. Жінки інфікуються частіше, ніж чоловіки,
при однаковій кількості статевих партнерів протягом життя
[1, 5, 11]. 

Лабораторне підтвердження наявності герпетичного
інфікування відіграє одну з найважливіших ролей у діагнос>
тиці, прогнозуванні перебігу і лікуванні генітального герпе>
су. Лабораторний діагноз базується на прямому виявленні
ВПГ або його антигенів у матеріалі, взятому з вогнищ ура>
ження на геніталіях. При інтерпретації даних серологічного
дослідження слід пам’ятати, що в разі первинної інфекції
діагностичне значення має виявлення IgМ та/або чотири>
кратне підвищення рівнів специфічних антитіл класу IgG у
парних сироватках, взятих у хворого з інтервалом 10–14 діб.
IgМ визначаються на 4–6>ту добу після інфікування; з
10–14>ї доби виявляються типоспецифічні антитіла класу
IgG. Рецидивуючий генітальний герпес розвивається зазви>
чай на тлі достатньо високих рівнів антитіл класу IgG, які не
забезпечують санацію організму від вірусів і не попереджа>
ють рецидиви захворювання. Поява антитіл класу IgМ в осо>
би, раніше інфікованої ВПГ, свідчить про загострення хворо>
би [1, 4].

У 80–90% жінок з наявністю репродуктивних утрат в
анамнезі виявляються ті або інші значущі структурні зміни в
репродуктивній системі. Цей факт дає підставу проводити
комплексне обстеження всім пацієнткам з порушеннями ре>
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продуктивного здоров’я, що має включати бактеріологічне
дослідження виділень з піхви і цервікального каналу, моле>
кулярно>біологічну діагностику репродуктивно значимих
генітальних інфекцій, дослідження гормонального та імун>
ного балансу, системи гемостазу, УЗД органів малого таза [6,
14]. Необхідно враховувати можливість змішаного інфіку>
вання, яке, за даними літератури, є в 40–50% осіб, при цьому
ВПГ може бути в асоціації з хламідіями, мікоплазмами, три>
хомонадами, дріжджоподібними грибами [1, 6]. 

Лікування хворих на рецидивуючий генітальний герпес
залишається до кінця не вирішеною проблемою. Незважаю>
чи на високу поширеність генітального герпесу, за даним ба>
гатьох дослідників, лише третина хворих з діагностованим
герпетичним інфікуванням отримує противірусну терапію,
при цьому частині їх проводиться не системне, а місцеве
лікування. На сьогодні у практиці тактика ведення хворих
переслідує мету як купірування клінічних проявів, так і по>
передження рецидивів захворювання. Якщо питання терапії
клінічних проявів первинного або рецидивуючого геніталь>
ного герпесу не викликають дискусій – призначаються
оригінальні або генеричні протигерпетичні препарати (ацик>
ловір, зовіракс, віролекс, гевіран, валацикловір), то щодо по>
передження рецидивів та зниження їх частоти одностайна
думка відсутня. Вибір протигерпетичного препарату лікарем
має здійснюватись при обов’язковому врахуванні співвідно>
шення вартості лікування, очікуваної ефективності препара>
ту та ступеня ймовірності того, як пацієнт буде виконувати
призначений режим лікування. Перевага має віддаватись си>
стемному протигерпетичному лікуванню з пероральним
прийомом препаратів. Противірусні засоби місцевої дії ма>
ють використовуватись лише у комплексі лікувальних за>
ходів. Показанням для внутрішньовенного введення про>
тивірусних препаратів у гінекології є неможливість перено>
сити прийом лікувального засобу всередину внаслідок блю>
вання і не має переваг для впливу на перебіг герпетичного
ураження геніталій [2, 3, 9].

Успіх у лікуванні герпетичних інфекцій було досягнуто з
винайденням ацикловіру, який, незважаючи на розробку і
впровадження у практику нових препаратів противірусної
дії, залишається „золотим стандартом” протигерпетичного
лікування. 

У терапії рецидивуючого генітального герпесу сьогодні
виділяють епізодичну та супресивну терапію. Епізодична те>
рапія спрямована на покращання стану хворого і зменшення
тривалості епізоду генітального герпесу, однак вона не попе>
реджає виникнення рецидивів і епізодів безсимптомного
виділення вірусу зі статевих органів. У той же час метою су>
пресивної терапії є зниження частоти рецидивів і зменшення
субклінічного виділення вірусу, що дає змогу запобігти пере>
дачі інфекції статевому партнеру та, що надзвичайно важли>
во, провести оптимальну передгравідарну підготовку жінок з
частими рецидивами генітального герпесу. Загалом, частота
рецидивів, при якій необхідно вдаватись до призначення су>
пресивної терапії, – питання індивідуального підходу до
пацієнта і вимагає виваженого сумісного рішення пацієнта і
лікаря з урахуванням частоти рецидивів, вартості лікування,
незручностей, пов’язаних з прийомом препаратів. Досвід по>
казує, що при частоті рецидивів генітального герпесу понад
6 на рік, застосування супресивної терапії дозволяє до>
стовірно зменшити їх частоту [1, 3]. 

Для лікування первинних клінічних проявів генітально>
го герпесу (первинний епізод генітального герпесу) реко>
мендується прийом ацикловіру по 200 мг 5 раз на добу про>
тягом 5 діб або 4 рази на добу протягом 7–10 діб. Оптималь>
на щоденна доза супресивної терапії ацикловіром становить
800 мг. Однак до сьогодні відсутні клінічні дослідження, які
достовірно показують перевагу чотирикратного прийому

ацикловіру по 200 мг протягом доби перед дво> або одно>
кратним застосуванням рекомендованої дози. Тому, врахо>
вуючи надзвичайно важливу умову для отримання дійсного
ефекту у пацієнток із доведеною інфекційною етіологією ре>
продуктивних проблем, необхідно вдаватись до призначення
таких лікарських форм, які б забезпечували комфортність
лікування і попереджували ймовірність мотивованої незруч>
ностями відмови від лікування.

Створення засобів для специфічної протигерпетичної
хіміотерапії було непростим завданням. Ці препарати по>
винні були мати властивості, що важко поєднуються: висо>
ка біодоступність, специфічність противірусної дії,
відсутність канцерогенності, здатність взаємодіяти тільки з
внутрішньоклітинними мішенями (віріонами) і не ушко>
джувати здорові клітини організму, мінімальна токсичність
[1, 3]. Активний пошук препаратів специфічної дії призвів
до виявлення антигерпетичної активності групи аналогів
нуклеозидов. У середині 70>х років ХХ ст. був створений
специфічний протигерпетичний аналог нуклеозиду ацик>
ловір – 9 (2>гідрокси>етокси)>метил>гуанін, який спричи>
нив революцію у противірусній терапії.

Механізм його дії унікальний і пов’язаний з послідовним
селективним фосфорилюванням, каталізатором якого слу>
жить вірусна тимідинкіназа. У інфікованих герпес>вірусом
клітинах відбувається фосфорилювання ацикловіру. Під
впливом вірусної тимідинкінази він перетворюється на мо>
нофосфат, який за участі клітинних ферментів перетво>
рюється у ди> і трифосфат. Після фосфорилювання препарат
накопичується тільки в клітинах, уражених вірусом,
оскільки фосфорильована форма ацикловіру не проникає
крізь клітинну мембрану. Вірусна ДНК>полімераза включає
фосфорильований ацикловір у ДНК вірусу і тим самим пе>
рериває синтез його ДНК. Важливо, що ДНК>полімераза
неінфікованих клітин «не бачить» ацикловір, що визначає
високу вибіркову активність і низьку токсичність [1, 3]. 

На сьогодні вимогам оптимального співвідношення
ефективності – вартості – зручності відповідає дозування
ацикловіру у препараті Гевіран („Польфарма”), якій вироб>
ляється з урахуванням вимог GMP та біоеквівалентості.

Метою нашої роботи було дослідження ефективності за>
стосування Гевірану в різних лікувальних схемах у
пацієнток з підтвердженими клінічно і лабораторно рециди>
вуючими герпесвірусними ураженнями репродуктивних ор>
ганів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

На першому етапі роботи було обстежено 322 пацієнтки
з різними проявами порушень репродуктивного здоров’я: 29 –
після перенесеної позаматкової вагітності, 142 – з первин>
ним і вторинним безпліддям, 68 – з хронічними запальними
захворюваннями органів малого таза (ХЗЗОМТ), 83 – з реп>
родуктивними втратами в анамнезі. До участі в дослідженні
було залучено 92 (28,6%) пацієнтки віком від 20 до 36 років
з підтвердженим клінічно і/або лабораторно герпесвірусним
інфікуванням. Безсимптомне виділення ВПГ>2 було виявле>
но у 44 пацієнток (13,7%), у 48 (14,9%) в анамнезі були епізо>
ди генітального герпесу. 

Верифікація інфікування ВПГ>2 базувалась на анамнес>
тичних даних (підтверджені клінічні епізоди первинного або
рецидивуючого генітального герпесу), клінічних даних (на>
явність специфічного висипу, набряку та гіперемії шкіри
зовнішніх статевих органів і слизових оболонок піхви, урет>
ри, шийки матки), даних лабораторних досліджень (визна>
чення ДНК збудника у матеріалі з цервікального каналу,
піхви, інших місць ураження методом ПЛР). Серологічні
дослідження проводились з типуванням специфічних ан>
титіл до ВПГ>2 класу ІgM та IgG методом парних сироваток,
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про активацію латентної інфекції свідчила поява ІgM або чо>
тирикратне зростання титрів IgG. Паралельно проводилось
обстеження на наявність хламідійного інфікування (вияв>
лення антигенів Ch. Trachomatis методом ПЛР) та інших ре>
продуктивно значимих інфекцій (M.genitalium, Trichomonas
vaginalis), дослідження стану біоценозу піхви. 

Критерієм включення жінок у дослідження було
підтвердження асимптомної форми інфікування (виділення
ВПГ>2 з цервікального каналу за відсутності клінічних про>
явів), наявність клінічних проявів генітального герпесу,
відсутність хламідійного, трихомонадного інфікування. Па>
ралельно проводилось обстеження і консультування стате>
вих партнерів.

Розподіл пацієнток на групи (І група – 46 пацієнток і ІІ
група – 46 пацієнток) здійснювали за принципом мінімізації,
що дозволило рівномірно розподілити хворих з різними
формами герпетичного ураження по групах. Лікування в разі
асимптомного клінічного перебігу призначали з моменту
встановлення виділення вірусу з цервікальним слизом, у разі
рецидивуючого генітального герпесу – з моменту появи про>
дромальних явищ. Пацієнтки І групи отримували Гевіран у
таблетках по 800 мг 1 раз на добу протягом 10 днів,
пацієнтки ІІ групи – Гевіран в таблетках по 400 мг 2 рази на
добу також протягом 10 днів. Пацієнтки І групи в подальшо>
му отримували Гевіран по 800 мг 1 раз на добу протягом 30
днів в якості супресивної терапії. Ефективність терапії
оцінювали на основі регресу клінічних симптомів захворю>
вання, від’ємних результатів ПЛР, зменшення частоти реци>
дивів генітального герпесу, тривалості ремісії. Аналіз
виділення ВПГ>2 методом ПЛР проводили після завершен>
ня лікування, через 1, 3 і 6 міс. Спостереження за пацієнтка>
ми проводили протягом 1 року.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Аналіз клініко>лабораторних даних засвідчив, що в
жінок з обтяженим гінекологічним і репродуктивним анам>
незом необхідно виключати герпетичне інфікування навіть
за відсутності вказівок на клінічні епізоди генітального гер>
песу (табл. 1)

У пацієнток з клінічними проявами генітального герпесу
(48 хворих) висипання частіше розташовувалися на
внутрішній поверхні великих і малих статевих губ – у
21 (43,8%), на стінках піхви – у 3 (6,25%), в області клітора –
в 1 (2,1%), на шийці матки – у 6 (12,5%), промежині – у
10 (20,8%), у 7 (14,6%) виявлялись поєднані ураження про>
межини, статевих губ і шийки матки. У 25 пацієнток частота
рецидивів генітального герпесу коливалась від 4 до 10 разів

протягом 12 міс. Усі пацієнтки з клінічними проявами
генітального герпесу раніше отримували різноманітну про>
тивірусну або імуномодулюючу терапію (від 4 до 6 курсів), з
них тільки 21 – терапію препаратами ацикловіру, проте в
усіх констатовано низьку прихильність до лікування, що
пов’язане з необхідністю вживати значну кількість таблеток.

За даними діагностики ДНК у всіх пацієнток до початку
лікування виявлено виділення ВПГ>2 як з цервікальним
слизом, так і з уражених ділянок, діагностовано помірний
(73–79,3%) або виражений дисбіоз піхви (19–20,7%), що ми
розцінювали як один з чинників сприяння герпетичному
інфікуванню. Враховуючи наявність дисбіозу піхви різного
ступеня вираженості, з початком противірусної терапії одно>
часно проводили місцеву терапію інтравагінальним введен>
ням флуомізину протягом 7 днів по 1 таблетці на ніч. У
період лікування всі пацієнтки користувались бар’єрними
методами контрацепції; лікування статевих партнерів прово>
дилось згідно з чинними документами МОЗ України.

У більшості хворих обох груп вже через 5 днів спос>
терігали позитивну динаміку загальних проявів — загальної
слабкості, больового синдрому, артралгій, підвищеної втом>
люваності, частота яких знизилась у кінці курсу лікування з
95,8 до 16,7% (р<0,05) при повній редукції місцевих проявів –
зникнення гіперемії і набряку вульви, печіння, свербежу в
області геніталій (табл. 2). 

Аналіз результатів неповної ремісії у 12 пацієнток І гру>
пи і 9 пацієнток ІІ групи показав взаємозв’язок між вира>
женістю редукції клінічної симптоматики і анамнестичною
частотою рецидивів (більше 6 на рік). 

Лабораторну ефективність противірусної терапії оціню>
вали за результатами ПЛР. В І групі після курсу епізодичної
терапії частота виділення ВПГ>2 при дослідженні матеріалу
з цервікального каналу знизилась до 10,9% (5 випадків), у ІІ
групі – до 8,7% (4 випадки), у тому числі у хворих з непо>
вною ремісією загальних проявів. Пацієнтки ІІ групи з недо>
статньою ефективністю епізодичної терапії від запропонова>
ної супресивної терапії відмовились, тоді як усі пацієнтки І
групи отримали повний курс супресивної терапії. 

Через 1 міс у 100% пацієнток І групи після завершення
курсу супресивної терапії ДНК ВПГ>2 у цервікальному
слизу не виявлено, тоді як у ІІ групі частота виділення
ВПГ>2 зросла до 6 (13%). Подальше обстеження і спостере>
ження за пацієнтками показало, що проведення поєднаних
курсів епізодичної і супресивної терапії дозволяє вірогідно
знизити як тривалість періоду безсимптомного виділення
ВПГ>2 зі статевих органів, так і збільшити безрецидивний
інтервал. Частота безсимптомного виділення ДНК ВПГ>2
у пацієнток, що отримували поєднані курси лікування, че>

Характер репродуктивних порушень
І група (n=46) ІІ група (n=46)

Абс. число % Абс.число %

Безпліддя 10 21,7 8 17,4

Позаматкова вагітність 6 13 5 10,9

ХЗЗОМТ 6 13 7 15,2

Самовільний викидень до 12 тиж 3 6,5 4 8,7

Пізній самовільний викидень 9 19,6 6 13

Ранні передчасні пологи (22)28 тиж) 3 6,5 4 8,7

Передчасні пологи (29)36 тиж) 4 8,7 2 4,4

Антенатальна загибель плода 2 4,4 5 10,9

Рання неонатальна смертність 3 6,5 5 10,9

Òàáëèöÿ 1
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рез 6 міс не перевищила 13%, рецидив генітального герпе>
су був тільки у 2 (4,3%) хворих через 5 міс, при цьому
інтенсивність зменшилась до появи поодиноких герпетич>
них висипань. У пацієнток ІІ групи, які не отримували су>
пресивної терапії, частота виділення вірусу з цервікально>
го каналу зросла з 8,7% після завершення курсу лікування
до 19,1% через 6 міс, при цьому у 4 (8,7%) хворих вже че>
рез 2 міс відбувся рецидив клінічного епізоду генітального
герпесу. 

ВИСНОВКИ

1. У жінок з репродуктивними порушеннями в анамнезі
частота асимптомного виділення ВПГ>2 становить 13,7%, а у
14,9% спостерігаються клінічні епізоди генітального герпесу
з частотою рецидивів від 4 до 10 протягом року.

2. Проведення епізодичної терапії генітального герпесу
Гевіраном (ацикловір) у дозуванні 800 мг 1 раз на добу ана>
логічно за ефективністю дозуванню по 400 мг 2 рази на добу.

3. Неповна редукція клінічної симптоматики після курсу
епізодичної терапії частіше спостерігається в пацієнток з ча>
стими рецидивами генітального герпесу.

4. Застосування послідовних поєднаних курсів епізодич>
ної та супресивної терапії Гевіраном (ацикловір) ре>
алізується збільшенням інтервалу відсутності безсимптом>
ного виділення ВПГ>2 у 87% пацієнток та відсутністю реци>
дивів генітального герпесу у 95,7% хворих протягом 6 міс,
тоді як у пацієнток без супресивної терапії частота виділен>
ня вірусу з цервікального каналу зростає з 8,7% після завер>
шення курсу лікування до 19,1% через 6 міс, при цьому реци>
диви клінічних епізодів генітального герпесу спостерігають>
ся у частини хворих вже через 2 міс. 

Перспективи подальших досліджень. Враховуючи
значну частоту асоціацій вірусного інфікування з
хламідійним, трихомонадним та кандидозним інфікуван>
ням доцільним є проведення дослідження ефективності
різних схем застосування противірусних препаратів у
складі комплексної терапії при змішаних генітальних

інфекціях. Подальші дослідження і спостереження за
пацієнтками з порушеннями репродуктивного здоров’я,
які будуть отримувати комплексну терапію, дозволять роз>
робити диференційовані підходи до реабілітації репродук>
тивної функції жінок зі змішаними вірусно>бактеріальни>
ми інфекціями.

Стратегия и тактика при герпесвирусных 

поражениях органов репродуктивной системы

В.И. Пирогова, C.И. Литвинюк. Н.С. Вереснюк

Результаты исследования доказывают целесообразность примене>
ния дифференцированных подходов к лечению женщин с инфици>
рованием ВПГ>2. Установлено, что у женщин с репродуктивными
нарушениями частота асимптомного выделения ВПГ>2 составляет
13,7%, а у 14,9% женщин наблюдаются клинические эпизоды гени>
тального герпеса с частотой рецидивов от 4 до 10 на протяжении го>
да. Применение в качестве противовирусного средства Гевирана
(ацикловир) в дозе 800 мг один раз в сутки клинически и лаборатор>
но эффективно и повышает склонность пациенток к проведению как
эпизодической, так и супрессивной противовирусной терапии.
Ключевые слова: репродуктивное здоровье, вирус простого герпе�
са, противовирусная терапия, ацикловир, Гевиран.

Strategy and tactic at herpes�virus deviations of

reproductive system

V. Pyrohova, S. Litvinyuk, N. Veresnyuk

As a result of research expedience of application of the differentiated
going is well>proven near treatment of women with infecting of HSV>
II. It is set that for women with genesial violations frequency of
asymptomatic selection of HSV>II is 13.7% and in 14.9% there are
clinical episodes of genital herpes, with frequency of relapses from 4 to
10 for a year. Application antiviral mean of Heviran (acyclovir) in a
dosage 800 mgs one time in days clinically and laboratory effectively
and promotes complaence of patients to the lead through either
episodic or suppressive antiviral therapy. 
Key words: reproductive health, herpes simplex virus, antiviral therapy,
Heviran, acyclovir.

Òàáëèöÿ 2 
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Клінічні прояви

Групи пацієнток

І група (n= 24) ІІ група (n= 24)

До лікування,

n(%)

Після

епізодичного

лікування,

n(%)

До лікування,

n(%)

Після

епізодичного

лікування,

n(%)

Загальна слабкість 18 (75) 4 (16,7)* 20 (83,3) 3 (12,5) *

Підвищена втомлюваність 22 (91,7) 3 (12,5) * 23 (95,8) 4 (16,7) *

Радикулярний біль 15 (62,5) 2 (8,3) * 11 (45,8) 2 (8,3) *

Артралгії 18 (75) 2 (8,3) * 20 (83,3) 3 (12,5)

Дизуричні явища 11 (45,8) ) 7 (29,2) )

Печіння в ділянці зовнішніх статевих органів 24 (100) ) 19 (79,2) )

Свербіж в області геніталій 19 (79,2) ) 23 (95,8) )

Слизові виділення з піхви 20 (83,3) 3 (12,5) * 17 (70,8) 2 (8,3) *

Гіперемія і набряк вульви 19 (79,2) ) 22 (91,7) )

Поодиноки ерозії на слизовій оболонці вульви й піхви 11 (45,8) ) 10 (41,7) )

Групові ерозії на слизовій оболонці вульви й піхви 2 (8,3) ) 2 (8,3) )

Групові ерозії в ділянці промежини і статевих губ 6 (25) ) 4 (16,7) )

Цервіцит 6 (25) 1 (4,2) * 7 (29,2) 1 (4,2) *

Примітка: * – достовірна різниця між показниками до і після лікування (р<0,05).



73ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (71)/2012

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

ЛІТЕРАТУРА

1. Гранатов В.М. Герпес�вирусная
инфекция. – М.; Н. Новгород: Мед.
книга, 2001. – 88 с.
2. Досвід використання етіотропної
терапії у лікуванні хворих на HSV1/2 /
В.В. Чоп’як, Н.Г. Горовенко, С.В. По�
дольська та ін. // Імунол. та алергол.
– 2004. – № 4. – С. 1–4.
3. Ершов Ф.И. Этиотропная терапия
наиболее распространенных вирус�
ных инфекций // Вестн. Рос. акад.
мед.наук. – 2001. – № 11. –
С. 34–39.
4. Исаков В.А. Герпесвирусная ин�
фекция: [руководство для врачей] /

Исаков В.А., Рыбалкин С.Б., Роман�
цов М.Г. – СПб.: Тиктак�Студио,
2006. – 96 с.
5. Краснопольский В.И., Серо�
ва О.Ф. Влияние инфекций на репро�
дуктивную систему женщин // Рос.
вестн. акушера�гинеколога. – 2004.
– № 5. – С. 11–16. 
6. Макацария А.Д., Долгушина Н.В.
Герпетическая инфекция. Антифо�
сфолипидный синдром и синдром
потери плода. – М.: Триада�Х, 2004.
– 80 с. 
7. Пестрикова Т.Ю., Юрасова Е.А.,
Бутко Т.М. Перинатальные потери:

резервы снижения. – М.: Литтера,
2008. – 199 с. 
8. Пирогова В.І. Репродуктивне здо�
ров’я і генітальний герпес – дис�
кусійні питання // Здоровье женщины.
– 2005. – № 2 (22). – С. 159–161.
9. Писарева С.П. Применение геви�
рана для лечения генитального гер�
песа // Здоровье женщины. – 2004.
– № 4. – С. 142–144.
10. Сидельникова В.М. Привычная
потеря беременности. – М.: Триада�
Х, 2002. – 304 с. 
11. Хахалин Л.Н. Герпес�вирусные
инфекции в амбулаторной практике

// Consilium medicum. – 2000. – T. 2,
№ 2. – С. 1–9.
12. Braig S. Therapeutic strategies
for genital herpes / S. Braig,
В. Chanzy // Gynecol. Obsted. Fertil.
– 2002. – Vol. 30, № 9. –
P. 717–722.
13. Horne AW, Alexander CI. Recurrent
miscarriage // J Fam Plann Reprod
Health Care. – 2005. – V. 31 (2). –
P. 103–107.
14. Sotiriadis A. et al. Threatened mis�
carriage: evaluation and management
// British Medical Journal. – 2004. –
Vol. 329. – P. 152–155. 

Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

В оболочке вокруг эмбриона,
формирующейся из слизистой
матки, своевременно отключа)
ется синтез белка, который мог
бы привлечь к эмбриону Т)лим)
фоциты. Благодаря этому заро)
дыш развивается спокойно, не
опасаясь атак со стороны мате)
ринского иммунитета.

Одна из самых больших зага)
док беременности ) почему плод
не атакуется иммунной систе)
мой матери. Клетки тела млеко)
питающих реагируют на вторже)
ние чужаков, выделяя особые
вещества, которые запускают
воспаление и стимулируют Т)
лимфоциты. Клетки плода гене)
тически не идентичны материн)
ским, в них есть гены отца ) а
значит, зародыш может быть
расценён иммунитетом матери
как подлежащий уничтожению
чужак.

Клетки тела млекопитающих
реагируют на вторжение чужа)
ков, выделяя особые вещества,
которые запускают воспаление
и стимулируют Т)лимфоциты.
Клетки плода генетически не
идентичны материнским, в них
есть гены отца ) а значит, заро)
дыш может быть расценён им)
мунитетом матери как подлежа)
щий уничтожению чужак. Иссле)
дователям из Нью)Йоркского
университета (США) удалось в
общих чертах выяснить меха)

низм такого иммунного молча)
ния, пишет Compulenta со ссыл)
кой на New Scientist. Вокруг за)
родыша млекопитающих вскоре
после имплантации образуется
специальная децидуальная, или
отпадающая, оболочка, моди)
фикация слизистой матки. Ока)
залось, что клетки этой оболоч)
ки не накапливают внутри себя
хемокин, который привлекает Т)
лимфоциты. Обычно клетки, во)
шедшие в контакт с чужаком, на)
чинают синтезировать особый
сигнальный белок, но в отпада)
ющей оболочке производство
этого белка остановлено. 

Гены хемокина остаются не)
активными благодаря эпигене)
тическому механизму. На гис)
тоны, связанные с промотор)
ной областью гена, садятся
инактивирующие модифика)
ции, и ген остаётся закрытым
от белков, занимающихся син)
тезом матричной РНК. В этом
авторы работы видят главную
причину того, почему эмбрион
не раздражает иммунитет ма)
тери: Т)клетки не получают си)
гнала бедствия и не устремля)
ются к зародышу. Исследовате)
ли допускают, что похожий ме)
ханизм срабатывает в раковых
клетках, которые, как известно,
тоже обладают даром оставать)
ся незаметными для иммунной
системы. 

Вокруг зародыша млекопита)
ющих вскоре после импланта)
ции образуется специальная де)
цидуальная, или отпадающая,
оболочка, модификация слизис)
той матки. Оказалось, что клет)
ки этой оболочки не накаплива)
ют внутри себя хемокин, кото)
рый привлекает Т)лимфоциты.
Обычно клетки, вошедшие в
контакт с чужаком, начинают
синтезировать особый сигналь)
ный белок, но в отпадающей
оболочке производство этого
белка остановлено.

Гены хемокина остаются не)
активными благодаря эпигене)
тическому механизму. На гисто)
ны, связанные с промоторной
областью гена, садятся инакти)
вирующие модификации, и ген
остаётся закрытым от белков,
занимающихся синтезом мат)
ричной РНК. В этом авторы ра)
боты видят главную причину то)
го, почему эмбрион не раздра)
жает иммунитет матери: Т)клет)
ки не получают сигнала бед)
ствия и не устремляются к заро)
дышу. Исследователи допуска)
ют, что похожий механизм сра)
батывает в раковых клетках, ко)
торые, как известно, тоже обла)
дают даром оставаться неза)
метными для иммунной систе)
мы. 
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Использование предлагаемого алгоритма диагностических
и лечебно-профилактических мероприятий у женщин реп-
родуктивного возраста с микро- и макроаденомами позво-
ляет добиться стабильного восстановления менструально-
го цикла до 80%; уменьшения клинических проявлений ма-
стодинии и масталгии (на 30% и 28%), а также снижения
галактореи; нормализации показателей общего пролактина
и уменьшения его “little”-фракции до 70%, а также основ-
ных гормональных показателей и состояния зрительного
анализатора при одновременном восстановлении перифе-
рических полей зрения; восстановления репродуктивной
функции в 50% случаев. Полученные результаты позволя-
ют рекомендовать разработанный алгоритм для широкого
использования в практическом здравоохранении.
Ключевые слова: гиперпролактинемия, репродуктивная
функция, реабилитация. 

Проблема гиперпролактинемий (ГП) в пубертатном и ре>
продуктивном периодах является одной из наиболее ак>

туальных в современной гинекологии. Это обусловлено тем
фактом, что данная патология занимает одно из ведущих
мест в структуре нарушений репродуктивной функции. Час>
тота данной патологии среди женщин репродуктивного воз>
раста составляет до 20–30%, а в пубертатном – 15–20% [1–3,
5, 6]. На современном этапе наблюдается увеличение часто>
ты ГП различного генеза, особенно среди женщин молодого
возраста, которые снижают качество их жизни и негативно
влияют на их репродуктивную функцию [2]. 

ГП различного генеза является одной из ведущих причин
женского бесплодия, частота которого при данной патологии
достигает 50%. В современной литературе нет единственной
мысли о причинах бесплодия при ГП, особенно при сохранен>
ном двухфазном менструальном цикле и проходимости ма>
точных труб, а эффективность разных лечебно>профилакти>
ческих мероприятий не превышает 50% [1, 5].

В последние годы одним из основных методов консерва>
тивного лечения ГП различного генеза в пубертатном и репро>
дуктивном периодах является направленная медикаментоз>
ная коррекция, которая все в большей степени выполняется с
помощью современных медикаментозных средств [3, 6]. 

Несмотря на значительное число научных публикаций в
данном направлении, нельзя считать проблему нарушений
репродуктивной функции у женщин с ГП полностью решен>
ной, особенно в плане влияния данной патологии на состоя>
ние молочных желез и щитовидной железы, а также на кли>
ническое течение І триместра беременности. 

Все вышеизложенное свидетельствует об актуальности
выбранной научной проблемы, решение которой позволит
улучшить репродуктивное здоровье женщин группы высо>
кого риска. 

Целью исследования было снижение частоты и степени
тяжести нарушений репродуктивного здоровья, осложнений
І триместра беременности у девушек и женщин с гиперпро>
лактинемией различного генеза на основании изучения кли>
нических, функциональных, эндокринологических, иммуно>
гистохимических, биохимических и морфологических осо>
бенностей, а также разработка и внедрение алгоритма диа>

гностических, лечебно>профилактических и реабилитацион>
ных мероприятий. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для решения поставленной цели и заданий наши иссле>
дования носили поэтапный характер. 

Так, на І этапе для оценки клинико>анамнестических
данных были обследованы 70 девушек в возрасте 14–17 лет
(средний возраст 16,2±0,1 года). При этом были исключены
девушки с гипергонадотропными состояниями, врожденным
гипотиреозом, а также принимающие препараты, которые
приводят к развитию фармакологической гиперпролактине>
мии (ГП). 

Все обследованные были распределены на следующие
группы: основная (группа 1) – 40 человек (средний возраст
16,2±0,1 года) и контрольная 1 – 30 человек (средний воз>
раст 15,9± 0,8 года). 

В основную группу вошли девушки с диагностированны>
ми на КТ или МРТ пролактиномами гипофиза, уровнем про>
лактина (Прл) 1126,8±298,7 мМЕ/л и уровнем «little» фрак>
ции Прл 95–100% соответственно.

Основная группа была распределена на подгруппы 1А и
1Б в зависимости от использованных методов лечения. 

В подгруппу 1А вошли 18 девушек с микропролактино>
мами гипофиза (средний возраст 15,8±0,9 года) с уровнем
Прл в сыворотке крови 1226,2±288,2 мМЕ/л, получавших
препараты каберголина до стабильного клинического эффек>
та и нормализации показателей Прл. Позитивный клиничес>
кий эффект расценивался в случае восстановления менстру>
ального цикла, исчезновения симптомов мастодинии и мас>
топатии, позитивных субъективных клинических симптомов:
исчезновение головной боли, головокружений и т.п.

Подгруппу 1Б составили 22 девушки с диагностирован>
ными микропролактиномами гипофиза (средний возраст
16,2±0,4 года) и начальным уровнем Прл
1186,3±132,4 мМЕ/л, процентное содержание низкомолеку>
лярного Прл («little»>фракция, или low>molecular) к общему
пулу Прл составило 99–100%. При обосновании лечебной
тактики ведения таких больных был сформулирован прин>
цип «три L»:

> «little»>фракция, или low>molecular Прл;
> «little dosis»;
> «long time».
Выше указанный принцип « три L» значит:
> «1>я L» – low>molecular»:
при диагностировании ГП органического генеза с высо>

кой активностью низкомолекулярного Прл, которая состав>
ляет по отношению к общему пулу Прл 99–100%, владеет
значительной биологической агрессией, в результате низкой
молекулярной массы происходит максимальная реализация
и манифестация клинической симптоматики даже при невы>
соких и субнормальних показателях общего Прл;

«2>я L» – «little dosis»: 
наиболее выражен позитивный клинический эффект ле>

чения ГП органического генеза наблюдается при употребле>
нии микродоз препаратов каберголинового ряда (1/4 пилю>
ля Достинекса 1–2 раза в неделю);

Ðåàáèëèòàöèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè
æåíùèí ïðè ðàçëè÷íûõ ãèïåðïðîëàêòèíåìèÿõ
В.Н. Запорожан, А.А. Трушкевич 

Одесский национальный медицинский университет МЗ Украины
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«3>я L» – «long time»:
патогенетически обоснована пролонгированная терапия

приводит к снижению «биологической агрессии» Прл, а
именно: к нормализации процентных показателей фракции
«little» Прл, которая подтверждается контролируемыми в
динамике максимальными позитивными клиническими ре>
зультатами в виде уменьшения размеров или полного исчез>
новения Прл гипофиза в ходе лечения. В среднем длитель>
ность терапии микродозами каберголина составила 2,5–3,5
года. 

Контрольную группу 1 составили 30 девушек с содержа>
нием Прл в сыворотке крови 268,6±24,9 мМО/л и отсутстви>
ем патологических изменений по данным КТ или МРТ сел>
лярной области.

На втором этапе исследований группу 2 составили 108
пациенток репродуктивного возраста с ГП различного гене>
за, нарушениями менструальной и репродуктивной функ>
ции, среди которых были выделены следующие подгруппы: 

2.1. – 34 пациентки с микро> и макропролактиномами;
2.2 – 74 женщины с функциональной ГП, причем у 20 па>

циенток фракции «little» Прл составляли 60–65% (подгруп>
па 2.2.1) и 54 женщины с фракцией «little» Прл – 98–100%
(подгруппа 2.2.2). 

В зависимости от использованных лечебно>профилакти>
ческих мероприятий выделены подгруппы 2А и 2Б:

33 пациентки с ГП (подгруппа 2А), которые получали
традиционную терапию бромокриптином по 1/4 пилюли на
протяжении 3–6 мес

> 41 пациентка с ГП (подгруппа 2Б), получавшие тера>
пию достинексом по принципу «три L», дополненную при>
емом препаратов прогестерона (П) во вторую фазу менстру>
ального цикла после его восстановления.

Контрольную группу 2 составила 33 пациентки анало>
гичного репродуктивного возраста, у которых причиной бес>
плодия был мужской фактор. 

Средний размер микропролактином составил 5 мм, ми>
нимальный – 3 мм, максимальный – 9 мм (по данным КТ
или МРТ с внутривенным усилением).

Динамическое наблюдение за состоянием пациенток и
результатами лечения проводилось до лечения, через 6; 12;
18; 24; 30 и 36 мес.

На третьем этапе было проанализировано течение І три>
местра беременности у 50 пациенток – группа 3, проведен>
ных по предлагаемой нами методике. 

Обследование пациенток проходило по трем основным
направлениям: 

1. Клинический статус (сбор данных анамнеза, физи>
кальные данные, в том числе гинекологический обзор).

2. Лабораторное исследование (гормональное, биохими>
ческое).

3. Инструментальное исследование (КТ или МРТ, УЗД,
маммография).

Исследование функции зрительного анализатора вклю>
чало визометрию, рефрактометрию, биомикроскопию, тоно>
метрию, А> и В>сканирование, пробу Ширмера, компьютер>
ную статическую периметрию Humphrey 740>2218, оптичес>
кую, когерентную томографию сетчатки и зрительного нерва
(ОКТ) на приборе Stratus OCT>3000 [4]. 

Исследование фракций Прл проводилось в отделе имму>
нологических и иммунохимических исследований ООО
«Евролаб» г. Киева на анализаторе IMMULITE 2000 (произ>
водитель – Siemens Healthcare Diagnostics Inc, США).

Для выявления макропролактином использовался метод
преципитации с 25% раствором полиэтиленгликоля (ПЕГ/peg
преципитация; PEG 6000, Merck Schuchard OHG Germany). 

Иммуногистохимические исследования (ИГХИ) ткани
проводили по стандартизированной методике с использова>

нием серийных парафиновых срезов толщиной 5 мкм, поме>
щенных на адгезивные стекла, покрытые полизином
(«Menzel>Glaser», Германия) и реактивов компании DAKO
на автостейнере DAKO. Для выявления клеток, которые
имеют рецепторы эстрадиола (ЭР), прогестерона (П) и про>
лактина (Прл), иммуногистохимические реакции проводили
с использованием соответствующих первичных монокло>
нальных антител к рецепторам эстрадиола (Clone SP1,
DAKO), прогестерона (Clone PgR636, DAKO), пролактина
(клоны SPM108 Termo REF90>83 RO LOT90>83>R1103A) и
системы визуализации EnVision™ FLEX+. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты проведениях исследований свидетельству>
ют, что у девочек пубертатного периода с микропролактино>
мами гипофиза основными факторами риска являются: 

> отягощенная нейроэндокринная наследственность –
66,2±1,6%: 

> осложненное течение перинатального периода –
72,8±1,6%; 

> перенесенные детские инфекции (3 и более) –
66,2±1,6%.

Для девочек с микропролактиномами гипофиза харак>
терно познее менархе (14,8±0,9 года) с высоким уровнем на>
рушений менструальной функции (57,5%) с преобладанием
олигоменореи (37,5%), вторичной аменореи (32,5%) и их со>
четания с опсоменореей (12,5%) и первичной аменореей
(10%). 

Частота доброкачественной патологии молочных желез
у девочек с микропролактиномами гипофиза составляет
52,5% с преобладанием диффузного повреждения с железис>
тым компонентом (25%), кистозным компонентом (12,5%),
фиброзным компонентом (10%), а также смешанные (35%) и
узловые формы (5%).

Эндокринологический статус у девочек с микропролак>
тиномами гипофиза характеризуется преобладанием низко>
молекулярного пролактина в общем пуле (96–100%), а так>
же снижением уровня ФСГ, ЛГ и прогестерона при одновре>
менном увеличении кортизола и ДЕА>с.

Реализация клинических проявлений микропролакти>
ном гипофиза в пубертатном периоде зависит не только от
общего уровня Прл, состояния рецепторов в органах>мише>
нях, но и, прежде всего, от соотношения фракций в общем
показателе пролактина. Преобладание «little»>фракции при>
водит к реализации и манифестации клинической симпто>
матики не только при высоких показателях общего пролак>
тина, но и при «субнормальных» показателях.

У девочек с микропролактиномами гипофиза выявляют
характерные изменения при офтальмологическом исследо>
вании: синдром «сухого глаза» – у 40%; застойные диски
зрительных нервов – у 35%; субатрофию зрительных нервов –
у 15%. При этом по результатам компьютерной статической
периметрии Humphrey выявляют битемпоральную геми>
анопсию у 85% и снижение пороговой чувствительности в
верхне>назальных участках полей зрения – у 10% пациенток.

Эффективность предлагаемого алгоритма лечения мик>
ропролактином гипофиза в пубертатном периоде зависела
от степени тяжести данной патологии: через 12 мес лечения
при легкой степени эффективность была выше на 30%; при
средней степени – на 16% и при тяжелой степени – на 44%.

Частота и степень выраженности клинических проявле>
ний гиперпролактинемии в репродуктивном возрасте опре>
деляют не только абсолютными значениями уровня пролак>
тина, но и активностью низкомолекулярной фракции с вы>
сокой конкурентной активностью: при 96–98% частота кли>
нической симптоматики составляет 100%, а при снижении
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содержания низкомолекулярной фракции до 72% преобла>
дает стертая клиническая симптоматика с суммарной часто>
той не более 50%.

У женщин с микро> и макропролактиномами результаты
иммуногистохимических исследований рецепторов к эстро>
гену, прогестерону и пролактину свидетельствуют о значи>
тельных изменениях их рецептивной активности, наиболее
выраженных при атрофическом и гипопластическом эндо>
метрии, причем анализ рецепторов к пролактину в резидент>
ных клетках эндометрия указывает на отсутствие их в атро>
фическом эндометрии (1,3±10,5) и слабой реакции при гипо>
пластическом эндометрии (4,9±10,5). При нарушении вза>
имоотношений фракций пролактина в сторону увеличения
фракции «Little» до 96–100% происходит выраженная экс>
прессия к эстрогену (121,3±14,9 балла) в строме эндометрия
и в эпителии желез (128,4±17,4 балла).

Нами разработан и внедрен алгоритм диагностических,
лечебно>профилактических и реабилитационных меропри>
ятий, представленный на схеме. 

Использование предлагаемого алгоритма диагностичес>
ких и лечебно>профилактических мероприятий у женщин
репродуктивного возраста с микро> и макроаденомами по>
зволяет добиться позитивных результатов по следующим
критериям: 

> стабильное восстановление менструального цикла до
80%;

> клинически уменьшение проявлений мастодинии и ма>
сталгии (на 30% и 28%), а также исчезновение галактореи; 

> нормализация показателей общего пролактина и
уменьшение процентного содержания «little»>фракции до
70%; 

> нормализация основных гормональных показателей:
ФСГ, ЛГ, прогестерона, эстрадиола и кортизола; 

> нормализация состояния зрительного анализатора, осо>
бенно восстановление периферических полей зрения; 

> по данным КТ или МРТ значительное сокращение в
размерах пролактиномы и изменение накопления контраст>
ного вещества; 

> восстановление репродуктивной функции в 50% случа>
ев.

Клиническое течение І триместра беременности у паци>
енток с гиперпролактинемией в анамнезе, которые получали
предлагаемый нами алгоритм, характеризуется минималь>
ным числом осложнений (угроза прерывания – 36%; анемия
– 20%; ранний гестоз – 14% и самопроизвольное прерывание
беременности – 6%) на фоне компенсированных изменений
гормонального гомеостаза. 

ВЫВОДЫ

Результаты проведенных исследований свидетельству>
ют о том, что нам удалось решить важную научную пробле>
му современной гинекологии – реабилитацию репродуктив>
ной функции у женщин с гиперпролактинемиями различно>
го генеза.

Реабілітація репродуктивної функції жінок за

наявності різних гіперпролактинемій

В.М. Запорожан, О.О. Трушкевич

Використання запропонованого алгоритму діагностичних і ліку>
вально>профілактичних заходів у жінок репродуктивного віку з
мікро> і макроаденомами дозволяє добитися стабільного віднов>
лення менструального циклу до 80%; клінічного зменшення про>
явів мастодинії і масталгії (на 30% і 28%), а також зникнення га>
лактореї; нормалізації показників загального пролактину і змен>
шення його „little”>фракції до 70%, а також основних гормональ>
них показників і стану зорового аналізатора з одночасним віднов>



77ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (71)/2012

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

ленням периферійних полів зору; відновлення репродуктивної
функції в 50% випадків. Отримані результати дозволяють реко>
мендувати розроблений алгоритм для широкого використання в
практичній охороні здоров’я.
Ключові слова: гіперпролактинемія, репродуктивна функція, ре�
абілітація. 

Rehabilitation of reproductive function of women at

various hyperprolactinaemia.

V.N. Zaporozhan, A.A. Trushkevich 

Use of offered algorithm of diagnostic and treatment>and>prophylac>
tic actions with micro>and macroadenomas allows to achieve stable
restoration from women of reproductive age menstrual function to
80%; reduction of clinical displays mastodania and mastalgia (on 30%
and 28%), and also decrease galactorea; normalisation of indicators of
the general prolactinum and reduction to percentage its warehouse
“little” – fractions to 70%, and also the basic hormonal indicators and
a condition visual analizator at simultaneous restoration of peripheral
fields of vision; restoration of reproductive function in 50% of cases.

The received results allow to recommend the developed algorithm for
wide use in practical public health services.
Key words: hyperprolactinaemia, reproductive function, rehabilitation.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Женщины, перенесшие высо)
кую температуру во время бере)
менности, в два раза больше
прочих рискуют родить детей)
аутистов, утверждают учёные из
Калифорнийского университета
в Дэвисе (США).

Для исследования специали)
сты отобрали 538 детей, страда)
ющих расстройством аутисти)
ческого спектра, 163 ) с задерж)
ками развития и 421 ) с нор)
мальным развитием без каких)
либо проблем. Матери испытуе)
мых предоставили информацию
о состоянии своего здоровья во
время вынашивания плода. 

После того как во внимание
были приняты различия в рас)
овой принадлежности, возрасте

детей, страховке, курении, ма)
теринском образовании и месте
жительства на момент родов,
выяснилось следующее: у жен)
щин, перенесших неконтроли)
руемый рост температуры во
время беременности, дети за)
болевали аутизмом в два раза
чаще, чем отпрыски мам, не
имевших жара в период геста)
ции. Жар во время вынашивания
плода был также связан с повы)
шенным в два раза риском за)
держек в развитии. 

Воспаление сопровождает
повышение температуры в ор)
ганизме, и воспалительные
белки цитокины могут прони)
кать сквозь плаценту в плод.
Это проникновение может

представлять риск, если по)
влияет на развитие мозга у эм)
бриона на ключевом этапе.
Эксперименты на животных по)
казали, что воздействие про)
воспалительных цитокинов во
время беременности вызывает
впоследствии поведенческие
проблемы у животных. Кроме
того, жар может чрезмерно ак)
тивизировать нейроны, что
приводит к нарушению роста
мозга плода. 

Результаты исследования
опубликованы в Journal of Autism
and Developmental Disorders. 

Подготовлено по материалам
ScienceNews.

Источник: science.compulenta.ru

ЖАР ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ МОЖЕТ БЫТЬ ПРИЧИНОЙ

АУТИЗМА У РЕБЁНКА 
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На основе выполненных клинико-лабораторных и функ-
циональных исследований нами был усовершенствован и
внедрен алгоритм диагностических, лечебно-профилак-
тических и реабилитационных мероприятий по ведению
пациенток с сочетанной патологией гениталий, которая
включает генитальный эндометриоз и воспалительные за-
болевания. Полученные результаты позволяют рекомен-
довать его широкое использование в практическом здра-
воохранении.
Ключевые слова: генитальный эндометриоз, воспалитель�
ные заболевания гениталий, тактика ведения. 

Среди основной патологии репродуктивной системы в на>
стоящее время одно из основных мест занимает гени>

тальный эндометриоз [1, 2]. Основными причинами разви>
тия данной патологии являются высокий уровень дисгормо>
нальных нарушений в репродуктивном возрасте, значитель>
ная частота воспалительных изменений органов малого таза,
неблагоприятное влияние экологических факторов, сущест>
венный уровень сопутствующей соматической заболеваемо>
сти и др. [3, 4].

На сегодня хронические воспалительные процессы гени>
талий являются патологией, которая достаточно часто встре>
чается у женщин репродуктивного возраста, а в структуре
женского бесплодия она занимает одно из первых мест [5, 6].
Из широкого спектра причин такой неблагоприятной ситуа>
ции выделяют: исходные воспалительные процессы экстра>
генитальной локализации, которые могут начинаться с пу>
бертатного периода; отягощенный репродуктивный анамнез;
частая смена половых партнеров; медико>социальные при>
чины и др. [1–6].

Несмотря на значительное число научных публикаций
по проблемам эндометриоза и воспалительных процессов ге>
ниталий отдельно, научные исследования, которые касаются
взаимосвязи этих двух патологий, практически отсутствуют,
а имеющиеся в этом направлении единичные публикации
носят фрагментарный характер. Все вышеизложенное свиде>
тельствует об актуальности изучаемой научной задачи.

Целью исследования является снижение частоты ослож>
ненных форм эндометриоза у женщин с воспалительными
процессами гениталий на основе изучения клинико>эхогра>
фических, эндокринологических и микробиологических
особенностей, а также усовершенствования и внедрения ал>
горитма диагностических, лечебно>профилактических и реа>
билитационных мероприятий. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В основу работы положены данные клинических наблю>
дений 115 пациенток с генитальным эндометриозом (ГЭ). 

Все пациентки были разделены на 3 группы в зависимо>
сти от варианта используемой гормональной терапии. В ис>
следование были включены женщины с впервые выявлен>
ным эндометриозом.

В І группу вошли 39 пациенток с ГЭ, которые с лечебной
и реабилитационной целью получали прогестаген дианогест.

Во ІІ группу были включены 40 пациенток с ГЭ, которые
получали с лечебной и реабилитационной целью антигеста>
гены.

В ІІІ группу вошли 36 пациенток с ГЭ, которые получа>
ли агонисты гонадотропин>релизинг>гормона (ГнРГ).

Отбор пациенток проводился согласно отраслевым стан>
дартам, которые включают два этапа диагностики:

• диагностика для установления диагноза с проведением
дифференциального диагноза;

• диагностика в процессе проведения лечения с целью
контроля за эффективностью проводимого лечения.

В комплекс проведенных исследований были включены
следующие методы: клинические, эхографические, микро>
биологические, эндокринологические, эндоскопические (ги>
стеро> и лапароскопия) и статистические. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты проведенных исследований свидетельству>
ют, что суммарная частота воспалительных заболеваний ор>
ганов репродуктивной системы у больных с генитальным эн>
дометриозом составляет 95,7±1,9%, при этом в структуре
преобладают вагиниты (73,8±6,2%) и эндоцервициты
(68,7±5,9%) по сравнению с хроническим эндометритом
(42,6±4,3%) и сальпингоофоритом (39,1±2,8%).

При оценке основных форм генитального эндометриоза
на фоне воспалительных процессов установлено преоблада>
ние перитонеальной формы (52,3±4,8%) по сравнению с аде>
номиозом (38,6±3,5%) и эндометриомами (38,3±3,9%), а так>
же высокий уровень сочетанных форм (29,1±2,6%)

Основными клиническими проявлениями сочетания
воспалительных заболеваний и эндометриоза гениталий яв>
ляются болевой синдром (100%) с высоким показателем бо>
левого индекса (6,5±0,8 балла); нарушения менструальной
функции: альгодисменорея (70,3±6,8%); гиперполименорея
(61,5±5,9%) и менструальные кровянистые выделения
(44,3±4,3%), а также нарушения репродуктивной функции:
первичное (26,9±4,1%) и вторичное бесплодие (9,6±2,7%). 

Сочетание генитального эндометриоза и воспалитель>
ных заболеваний сопровождается высокой частотой патоло>
гических процессов в эндометрии (42,7±3,8%), которые ха>
рактеризуются наличием отека, лимфоцитарной инфильтра>
ции, фиброзных и склеротических изменений сосудов стро>
мы, а также признаками воспалительного процесса в церви>
кальном канале (83,5±3,5%).

При микробиологическом исследовании пациенток с ге>
нитальным эндометриозом на фоне воспалительных заболе>
ваний моноинфекция диагностировалась гораздо реже
(25,4±2,8%) по сравнению с ассоциациями двух>трех возбу>
дителей (74,6±6,7%). В структуре различных микроорганиз>
мов преобладали хламидии, трихомонады, генитальная ми>
коплазма, патогенный стафилококк и стрептококк. 

Использование предлагаемого алгоритма диагностичес>
ких и лечебно>профилактических мероприятий позволяет в
течение года уменьшить частоту осложненных форм гени>

Òàêòèêà âåäåíèÿ ïàöèåíòîê ñ ýíäîìåòðèîçîì
íà ôîíå õðîíè÷åñêèõ âîñïàëèòåëüíûõ çàáîëå-
âàíèé ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû
Т.В. Лещева, Э.П. Прокопенко

Днепропетровский медицинский институт Украинской ассоциации народной медицины
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тального эндометриоза на фоне воспалительных процессов
на 33,8±3,2%, выраженность клинической симптоматики –
на 89,7±6,2%, уровень рецидивирования воспалительных
процессов – на 19,5±1,8%, а также восстановить репродук>
тивную функцию у 16,7±1,9% пациенток. 

ВЫВОДЫ

Таким образом, на основе выполненных клинико>лабо>
раторных и функциональных исследований нами был усо>
вершенствован и внедрен алгоритм диагностических, лечеб>
но>профилактических и реабилитационных мероприятий по
ведению пациенток с сочетанной патологией гениталий, ко>
торая включает генитальный эндометриоз и воспалительные
заболевания. Полученные результаты позволяют рекомен>
довать его широкое использование в практическом здравоо>
хранении.

Тактика ведення пацієнток з ендометріозом на

тлі хронічних запальних захворювань репродук�

тивної системи

Т.В. Лещева, Е.П. Прокопенко

На підставі виконаного клініко>лабораторного та функціонально>
го дослідження нами був удосконалений та впроваджений алго>
ритм діагностичних, лікувально>профілактичних та ре>
абілітаційних заходів щодо ведення пацієнток з поєднаною пато>
логією геніталій, що включає ендометріоз і запальні захворюван>
ня. Отримані результати дозволяють його широке використання в
практичній охороні здоров’я.
Ключові слова: генітальний ендометріоз, запальні захворювання
геніталій, тактика ведення. 

Tactics of conducting patients with an endometrio�

sis against chronic inflammatory diseases of repro�

ductive system

T.V. Leshcheva, E.P. Prokopenko 

On the basis of the executed clinical>laboratory and functional
researches we had been improved and introduced algorithm of diag>
nostic, treatment>and>prophylactic and rehabilitation actions on
conducting patients with complex pathology of genitals which
includes genital endometriosis and inflammatory diseases. The
received results allow to recommend its wide use in practical public
health services.
Key words: genital endometriosis, inflammatory diseases of genitals,
conducting tactics. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Во время проведения искус)
ственного оплодотворения де)
лается генетическая проверка
эмбриона. Долгое время су)
ществовал вопрос о безопас)
ности этого тестирования. Те)
перь здесь поставлена точка.
Самое масштабное исследо)
вание детей, "зачатых в про)
бирке", доказывает: анализ
безопасен.

Предимплантационная гене)
тическая диагностика позволяет
выявить болезни вроде кистоз)

ного фиброза до непосред)
ственного подсаживания эм)
бриона. Через три дня после оп)
лодотворения развивающийся
эмбрион находится на той ста)
дии, когда он состоит всего
лишь из восьми клеток. Медики
забирают одну из этих клеток
для проведения анализа.

Данные на 995 детей, зачатых
и протестированных в стенах
клиники Свободного универси)
тета Брюсселя, говорят о том,
что сама проверка никак не уве)

личивала риск низкой массы
при рождении, пороков разви)
тия и смерти.

Как подчеркивает руководи)
тель исследования Соня Дез)
миттере, родителям не нужно
бояться эмбриональной биоп)
сии. Соответственно можно
смело проверяться, к примеру,
на наличие генов, связанных с
раком груди и яичников (BRCA1
и BRCA2).

medkarta.com

ПРОВЕРКА ЭМБРИОНОВ НА НАЛИЧИЕ АНОМАЛИЙ 

АБСОЛЮТНО БЕЗОПАСНА 
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В статье представлены данные об эффективности разрабо-
танной схемы лечения невынашивания беременности в І
триместре при гормональной недостаточности на фоне ги-
пергомоцистеинемии. Приведено патогенетическое обос-
нование назначения препаратов, прослежена динамика
развития и течения беременности. 
Ключевые слова: гепергомоцистеинемия, гестационная не�
достаточность.

Невынашивание беременности остается одной из наибо>
лее важных проблем в акушерстве и гинекологии. Не>

смотря на многочисленные исследования этиологии и пато>
генеза преждевременного прерывания беременности, часто>
та данной патологии остается высокой и колеблется в преде>
лах от 10 до 20–25% от их общего количества. 

Согласно анализу современной литературы, 15–20%
клинически диагностированных беременностей заканчива>
ются спонтанным прерыванием, при этом на І триместр при>
ходится около 78–80% случаев, а угрозой прерывания ос>
ложняется течение беременности приблизительно у 40%
женщин. 

Невынашивание беременности, как правило, является
следствием не одной, а нескольких причин, которые дей>
ствуют одновременно или последовательно. К основным из>
вестным причинам прерывания беременности относят: гене>
тические факторы, эндокринные нарушения, иммунные
факторы, врожденные и приобретенные заболевания генита>
лий (миома матки, аномалии развития и т.д.). 

Особенного внимания на сегодняшний день заслуживает
гормональный аспект невынашивания беременности. Не>
смотря на адаптационные возможности женского организма,
жизненный темп современного общества, ухудшение эколо>
гии, режима питания, труда и отдыха, особенности сексуаль>
ного поведения приводят к дезадаптации механизмов регу>
ляции и обусловливают быстрый рост дисгормональных на>
рушений репродуктивной системы, которые в структуре ги>
некологической патологии составляют 60–70%. 

Перенапряжения нервной системы, перенесенные в пу>
бертатном возрасте воспалительные заболевания (гениталь>
ные и экстрагенитальные) замедляют формирование двух>
фазного менструального цикла с возникновением дефицита
прогестерона, что клинически проявляется нерегулярними
менструациями с укороченным циклом, длительными скуд>
ными кровянистыми выделениями накануне менструаций,
гипоменструальным синдромом, дисменореей. Недостаточ>
ный синтез прогестерона приводит к неполноценной секре>
торной трансформации эндометрия, изменениям функции
маточных труб, нарушению имплантации оплодотворенной
яйцеклетки, что клинически проявляется бесплодием или
спонтанным прерыванием беременности в І триместре. Со>
гласно данным литературы, недостаточность лютеиновой

фазы (НЛФ) регистрируется у 46,6% пациенток с бесплоди>
ем и невынашиванием беременности.

Однако в клинической практике у 45–50% женщин не
удается установить истинную причину самопроизвольного
прерывания беременности. Открытие в конце ХХ в. антифо>
сфолипидного синдрома и генетических дефектов системы
гемостаза позволило использовать другие подходы к пробле>
ме нывынашивания беременности. 

По данным ретроспективных исследований последних
лет, достаточно распространены среди пациенток с невына>
шиванием беременности генерализованные микроангиопа>
тии и тромбофилии, связанные с гипергомоцистеинемией.
Повышение концентрации гомоцистеина в плазме крови
связано с наличием в организме измененных форм фермен>
та метилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR), который в
норме принимает участие в превращении гомоцистеина в
метионин. Дефицит потребления с продуктами питания фо>
лиевой кислоты и витамина В12 является наиболее частой
причиной гипергомоцистеинемии. На сегодняшний день ус>
тановлено, что незначительное и умеренное повышение кон>
центрации гомоцистеина ассоциировано с увеличением рис>
ка тромбообразования. В результате дисбаланса в соотноше>
нии прокоагулянтных и антикоагулянтных механизмов,
тромбофилии, в частности гипергомоцистеинемии, могут
возникать не только тромбозы во время беременности и в
послеродовой период, но и различные плацентарные сосуди>
стые осложнения, последствием которых может быть нару>
шение имплантации и развития зародыша. 

Таким образом, на сегодняшний момент невынашивание
беременности рассматривается как многофакторное заболе>
вание, при котором у большинства пациенток имеется соче>
тание нескольких причин, среди которых ведущее место за>
нимают тромбофилические нарушения и гормональная не>
достаточность. Залогом успешной беременности является
комплексная терапия невынашивания с учетом всех звеньев
патогенеза, а существующие на данный момент схемы лечеб>
ных мероприятий не предусматривают коррекцию микро>
циркуляторных и тромботических нарушений системы ге>
мостаза в сочетании с прогестероновым дефицитом.

Целью нашего исследования является разработка и из>
учение эффективности терапевтического комплекса коррек>
ции невынашивания беременности при сочетании тромбо>
филии на фоне гипергомоцистеинемии и гормональной не>
достаточности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами было проведено комплексное динамическое об>
следование 94 женщин в сроке беременности 6–12 нед с уг>
розой прерывания на фоне повышенных концентраций го>
моцистеина в плазме крови, которые составили основную
группу.

Ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ òåðàïèÿ íåâûíàøèâàíèÿ
áåðåìåííîñòè ó æåíùèí ñ
ãèïåðãîìîöèñòåèíåìèåé è ãåñòàãåííîé
íåäîñòàòî÷íîñòüþ
С.Б. Чечуга, Е.А. Ночвина, Сали Гамарелдин Абдалла 

Винницкий национальный медицинский университет им. Н.И. Пирогова
ГБ «Центр матери и ребенка» г. Винница
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В дальнейшем все пациентки основной группы были рас>
пределены на следующие подгруппы: 

> І подгруппа – 54 женщины, которым назначалась разра>
ботанная нами схема коррекции невынашивания беременно>
сти; 

> ІІ подгруппа – 40 пациенток, которым проводилось об>
щепринятое лечение угрозы прерывания беременности
(спазмолитики, препараты магния, витаминные комплексы,
седативные препараты).

Контрольную группу составили 30 женщин с неотяго>
щенным течением беременности в сроке 6–12 нед.

Исследования проводились на базе городской больницы
«Центр матери и ребенка» г. Винницы.

У всех женщин тщательно изучался анамнез, проводи>
лись инструментальные и лабораторные исследования. 

Определение концентрации гомоцистеина в плазме ве>
нозной крови проводилось иммуноферментным методом с
использованием наборов фирмы «Abbort» (США). Нор>
мальное содержание гомоцистеина в плазме крови составля>
ет 5–15 мкмоль/л. Выраженной гипергомоцистеинемией
считается повышение этого показателя более 100 мкмоль/л,
что, как правило, сопровождается гомоцистеинурией. Сред>
няя (31–100 мкмоль/л) и легкая (15–30 мкмоль/л) степень
гипергомоцистеинемии не сопровождается выделением го>
моцистеина с мочой. 

Гемостазиологические исследования включали изучение
агрегации тромбоцитов, уровень фибриногена и маркеров
тромбофилии – Д>димера и комплекса тромбин–антитром>
бин (ТАТ). 

Концентрация прогесетрона и эстрадиола определялась
методом иммуноферментного анализа по системе ACCESS
(CША).

Представленный нами комплекс лечения невынашива>
ния беременности и профилактики репродуктивных потерь
у женщин с тромбофилическими нарушениями на фоне ги>
пергомоцистеинемии и гормональной недостаточности
предусматривает: применение низкомолекулярного гепари>
на (сулодексид) по 600 ЛО/2 мл внутриматочно 1 раз в сут>
ки 10–15 дней с последующим пероральным приемом по 1
капсуле (250 ЛО) 2 раза в сутки 30–45 дней; комплекс вита>
минов группы В – по 1 таблетке 3 раза в сутки, фолиевой
кислоты – по 4 мг в сутки; аспирин – по 75 мг в сутки с мо>
мента диагностики беременности и в критические сроки
(предыдущие сроки потери беременности, 18–22 нед и
28–34 нед), а также дидрогестерон по 10 мг 3 раза в сутки с
дальнейшей коррекцией дозы на протяжении гестационного
периода. 

Низкомолекулярный гепарин (действующее вещество –
сулодексид) представляет собой натуральную смесь двух
гликозаминогликанов: быстродействующая средненизкомо>
лекулярная гепариноподобная фракция (80%) и дерматина
сульфат (20%). Комплексный механизм действия данного
препарата обусловлен его двукомпонентным составом. Быс>
тродействующая гепариноподобная фракция имеет сродство
к кофактору гепарина ІІ – второму ингибитору тромбина. В
целом фармакологические эффекты сулодексида можно
оценить как антитромботические, профибринолитические,
антикоагулянтные, вазопротекторные на уровне макро> и
микрососудов. 

Использование в терапевтической схеме лечения невы>
нашивания беременности фолиевой кислоты и комплекса
витаминов группы В (В1 – 25 мг, В2 – 2,5 мг, В6 – 40 мг, В12 –
0,25 мг в одной таблетке) способствует профилактике воз>
никновения приобретенной формы гипергомоцистеинемии
и в дальнейшем – генерализованной микроангиопатии. 

Аспирин в дозе 75 мг активизирует синтез эндотелием
сосудов простациклина, который является активным нату>

ральным дезагрегантом. Кроме этого, аспирин является
сильным индуктором интерлейкина>3, активным фактором
роста трофобласта.

Дидрогестерон, который является производным прогес>
терона, по структуре и механизму действия близок к нату>
ральному. Молекула дидрогестерона отличается от нату>
рального прогестерона иным положением в пространстве
атома водорода и одной из метильных групп. Но именно эти
отличия обеспечивают высокую активность препарата в таб>
летированной форме. Дидрогестерон, кроме нормализации
концентрации прогестерона в плазме крови, обеспечивает
тормозящее действие на сократительную способность мио>
фибрилл, обусловливая уменьшение или устранение маточ>
ных сокращений, сохраняет позитивное влияние эстрогенов
на метаболизм углеводов, содержание белка и белковых
фракций, уровень липидов в крови. Более того, препарат не
влияет на тромбоцитарную арессию, активность факторов
коагуляции и систему фибринолиза, угнетает активность
иммунных клеток и, в конечном счете, препятствует оттор>
жению эмбриона.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст обследованных женщин составил
26±2,4 года.

В основной группе первобеременных было 30 (31,9%),
повторнобеременных – 64 (68,1%), в группе контроля – пер>
вобеременные составили 56,7%, повторнобеременные –
43,3% (рис. 1).

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðà æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï ïî ïàðèòåòó
(n=124)

Ðèñ. 2. Ñòðóêòóðà ðåïðîäóêòèâíûõ ïîòåðü ó æåíùèí 
îáñëåäîâàííûõ ãðóïï (n=124)
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Анализируя репродуктивный анамнез обследованных
женщин основной группы, установлено: замершая беремен>
ность имелась в анамнезе у 23 (24,5%) пациенток, анэмбрио>
ния – у 5 (5,3%), самопроизвольное прерывание предыду>
щих беременностей – у 36 (38,3%). В контрольной группе са>
мопроизвольные выкидыши установлены в анамнезе у
2 (6,7%) женщин, замершая беременность – у 1 (3,3%)
(рис. 2).

В сроке 5–12 нед беременность в анамнезе потеряли
33 (35,1%) пациентки основной группы, 13–21 нед –
26 (27,6%), преждевременными родами закончилось 5 (5,4%)
предыдущих беременностей. В группе контроля все репро>
дуктивные потери были в сроках 5–12 нед (рис. 3).

При анализе гинекологического анамнеза установлено
наличие у пациенток основной группы различных дисгормо>
нальних нарушений, а именно: дисменорея – у 56 (59,6%)
женщин, ПМС – у 39 (41,5%), на ациклические кровянистые
выделения указывали 18 (19,1%) пациенток, на менорагию –
36 (38,3%), нерегулярный менструальный цикл был в анам>
незе у 24 (25,%) женщин и гипоменструальный синдром – у
15 (15,9%). В контрольной группе 3 (10%) женщины жалова>
лись на наличие дисменореи и 1 (3,3%) – на предменструаль>
ный синдром (табл. 1).

Средняя концентрация гомоцистеина в плазме крови па>
циенток основной группы составляла 19,2±0,6 мкмоль/л,
что соответствовало умеренной гипергомоцистеинемии, в то

время как уровень гомоцистеина у женщин контрольной
группы был 9,7±1,6 мкмоль/л (рис. 4).

У всех беременных, включенных в наше исследова>
ние, изучали уровень эстрадиола и прогестерона в плаз>
ме крови. Так, концентрация эстрадиола у пациенток ос>
новной группы составляла 716,7±12,1 пг/мл, прогестеро>
на – 17,7±2,1 нг/мл, что было статистически достоверно

Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå ðåïðîäóêòèâíûõ ïîòåðü ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï ïî ñðîêó áåðåìåííîñòè (n=124)

Òàáëèöà 1
Ñòðóêòóðà äèñãîðìîíàëüíûõ íàðóøåíèé ó îáñëåäîâàííûõ æåíùèí

Нозология
Основная группа (n=94) Контрольная группа (n=30)

Абс. число /% Абс. число /%

Дисменорея 56/59,6* 3/10

ПМС 39/41,5* 1/3,3

Менометроррагия 18/19,1 )

Меноррагия 36/38,3 )

Нерегулярный менструальный цикл 24/25,5 )

Гипоменструальный синдром 15/15,9 )

Примечание: * – основная группа/контрольная группа (p<0,05).

Ðèñ. 4. Êîíöåíòðàöèÿ ãîìîöèñòåèíà â ïëàçìå êðîâè ó
æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï, n=124 (p<0,05)

Òàáëèöà 2 
Êîíöåíòðàöèÿ ãîðìîíîâ â ïëàçìå êðîâè ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï

Гормоны Основная группа (n=94) Контрольная группа (n=30)

Эстрадиол (пг/мл) 716,7±12,1* 843,56±17,4

Прогестерон (нг/мл) 17,7±2,1* 22,17±3,4

Примечание: * – основная группа/контрольная группа (р<0,05).
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меньше, чем у женщин контрольной группы (табл. 2).
Именно в ранние сроки гестационного периода недо>

статочная продукция эстрогенов и прогестерона приво>
дит к нарушению развития хориона и снижению выработ>
ки хорионического гонадотропина, что, в свою очередь,
способствует прогрессированию дефектов хориальной
ткани.

По результатам анализа гемостазиограмм у женщин об>
следованных групп определялось значительное повышение
функциональной активности тромбоцитов в виде их адге>
зивно>агрегационной способности под действием разных эк>
зогенных агонистов. Так, агрегация с АДФ и ристомицином
была статистически достоверно увеличена – в 1,6 раза, с кол>
лагеном – в 1,5 раза в сравнении с показателями в контроль>
ной группе (табл. 3).

Уровень фибриногена в плазме крови у пациенток ос>
новной группы также был статистически достоверно увели>
чен – 3,9±0,2 г/л против 3,4±0,1 г/л в контрольной группе
(рис. 5).

Выявлено достоверное повышение уровня молекуляр>
ных маркеров тромбофилии (комплексов тромбин–анти>
тромбин – ТАТ и Д>димера) – 2,95±0,55 106/л и

0,48±0,12 мкг/мл соответственно в крови беременных основ>
ной группы (табл. 4).

Следующим этапом нашего исследования был анализ те>
чения беременности у женщин основной группы по клини>
ческим и лабораторным данным: 54 пациентки получали
предложенную нами схему лечения (І подгруппа) и 40 – тра>
диционную схему коррекции невынашивания беременности
(ІІ подгруппа).

Так, в І подгруппе симптомы прерывания беременности
на фоне предложенного лечения сохранялись у 8 (14,8%) па>
циенток, клиника начавшегося выкидыша установлена в
4 (7,4%) случаях. У женщин ІІ подгруппы угроза прерыва>
ния беременности на фоне традиционного лечения наблюда>
лась у 19 (47,5%), начавшийся выкидыш диагностирован в
14 (35%) случаях. В контрольной группе 1 (3,3%) женщина
имела клинические симптомы угрозы прерывания беремен>
ности (рис. 6). 

Самопроизвольное прерывание беременности до
12 нед произошло у 3 (5,5%) пациенток І подгруппы, за>
мершая беременность диагностирована у 1 (1,8%) пациент>
ки. В ІІ подгруппе самопроизвольный выкидыш произо>
шел у 8 (20%) женщин, замирание беременности – у

Ðèñ. 5. Óðîâåíü ôèáðèíîãåíà ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ
ãðóïï, n=124 (p<0,05)

Ðèñ. 6. Ñòðóêòóðà îñëîæíåíèé òå÷åíèÿ áåðåìåííîñòè ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï (n=124)

Показатель
Контрольная

группа (n=30)

Основная

группа (n=94)

ТАТ (1х106/л) 2,66±0,33 2,95±0,55*

Д)димер
(мкг/мл)

0,48 0,12 0,93 0,19*

Òàáëèöà 3
Ïîêàçàòåëè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè òðîìáîöèòîâ ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï

Показатель Контрольная группа (n=30) Основная группа (n=94)

Агрегация тромбоцитов с АДФ, % 94,8±2,6 140,5±9,7*

Агрегация тромбоцитов с ристомицином, % 95,1±2,6 151,0±12,2*

Агрегация тромбоцитов с коллагеном, % 84,3±1,9 135,3±8,1*

Примечание: * – основная группа /контрольная группа (р<0,05).

Òàáëèöà 4 
Êîíöåíòðàöèÿ ìîëåêóëÿðíèõ ìàðêåðîâ òðîìáîôèëèè ó

æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï

Примечание: * – основная группа /контрольная группа (р<0,05).
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5 (12,5%), в 1 (2,5%) случае диагностирована анэмбриония.
В контрольной группе 1 (3,3%) пациентка потеряла бере>
менность в сроке до 12 нед (рис. 7).

Анализируя показатели гомоцистеина у женщин об>
следованных групп, установлено его статистически досто>
верное снижение у пациенток І подгруппы на фоне предло>
женной нами схемы лечения – 13,5±1,2 мкмоль/л, в то вре>
мя как у женщин ІІ подгруппы не установлено снижения
концентрации гомоцистеина на фоне традиционной кор>
рекции невынашивания – 17,9±0,8 мкмоль/л (табл. 5).

Уровень прогестерона в плазме крови на фоне лечения
у пациенток І подгруппы достоверно повышался и состав>
лял 21,13±1,9 пг/мл, у женщин ІІ подгруппы –
17,9±1,2 нг/мл, что статистически не отличалось от пока>
зателей до лечения (табл. 6).

Концентрация Д>димера и комплекса тромбин>анти>
тромбин достоверно снижалась у пациенток, которые по>
лучали разработанную нами схему коррекции тромбофи>
лических нарушений и прогестероновой недостаточности,
а именно: ТАТ – 2,95±0,55 106/л до лечения и
2,61±0,1 106/л на его фоне, Д>димер – 0,93±0,19 мкг/мл до
лечения против 0,47±0,1 мкг/мл на фоне терапии. У паци>

енток, которые получали традиционные терапевтические
схемы, статистически достоверного снижения этих показа>
телей не наблюдалось (табл. 7).

Таким образом, у женщин с дисгормональными нару>
шениями имеется гипоэстрогения и гипопрогестероне>
мия в периовуляторную фазу менструального цикла на
этапе формирования доминантного фолликула. В резуль>
тате этого возникают неполноценное развитие фоллику>
ла, преждевременная индукция мейоза, внутрифоллику>
лярное перезревание и дегенерация ооцита, в последую>
щем – неполноценное желтое тело и снижение продукции
прогестерона с формированием недостаточности лютеи>
новой фазы цикла. По механизму обратной связи увели>
чивается уровень ЛГ и снижается уровень ФСГ, что усу>
губляет существующую гипоэстрогению. В результате
гормональной недостаточности запускается единый ме>
ханизм прерывания беременности: активация иммунных
клеток, запуск нарушений коагуляции на локальном
уровне и отторжение эмбриона. Существующие рас>
стройства коагуляции усугубляет и поддерживает высо>
кий уровень гомоцистеина. В больших концентрациях го>
моцистеин оказывает прямое токсическое влияние на

Ðèñ. 7. Ñòðóêòóðà ðåïðîäóêòèâíûõ ïîòåðü ó æåíùèí îáñëåäîâàííûõ ãðóïï (n=124)

Òàáëèöà 5 
Êîíöåíòðàöèÿ ãîìîöèñòåèíà ó æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû íà ôîíå ëå÷åíèÿ

Показатель
І подгруппа основной

группы (n=54)

II подгруппа основной

группы (n=40)

Основная группа 

(до лечения)

Гомоцистеин, мкмоль/л 13,5±1,2* 17,9±0,8** 19,2±0,6

Примечание: * – І подгруппа основной группы на фоне лечения/основная группа до лечения (р<0,05);
** – ІІ подгруппа основной группы на фоне лечения/основная группа до лечения (р>0,05).

Òàáëèöà 6 
Êîíöåíòðàöèÿ ïðîãåñòåðîíà â ïëàçìå êðîâè ó æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû íà ôîíå ëå÷åíèÿ

Гормоны
Основная группа 

(до лечения)

І подгруппа основной

группы (n=54)

ІІ подгруппа основной

группы (n=40)

Прогестерон (нг/мл) 17,7±2,1 22,17±3,4* 17,9±1,2**

Примечание: * – І подгруппа основной группы на фоне лечения/основная группа до лечения (р<0,05);
** – ІІ подгруппа основной группы на фоне лечения/ основная группа до лечения (р>0,05).

Òàáëèöà 7 
Êîíöåíòðàöèÿ ìîëåêóëÿðíûõ ìàðêåðîâ òðîìáîôèëèè ó æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû íà ôîíå ëå÷åíèÿ

Примечание: * – І подгруппа основной группы на фоне лечения/основная группа до лечения (р<0,05);
** – ІІ подгруппа основной группы на фоне лечения/ основная группа до лечения (р>0,05).

Показатель
І подгуппа основной

группы (n=54)

II подгруппа основной

группы (n=40)

Основная группа 

(до лечения)

ТАТ (1 106/л) 2,61±0,1* 2,89±0,21** 2,95±0,55

Д)димер (мкг/мл) 0,47±0,1* 0,9±0,2** 0,93±0,19
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стенку сосудов, вызывает усиление перекисного окисле>
ния липидов, увеличивает количество свободных радика>
лов, стимулирует пролиферацию гладкомышечных кле>
ток, активацию тромбоцитов, увеличение синтеза тром>
боксана А2, угнетение фибринолиза, что приводит к раз>
витию гиперкоагуляции с дальнейшим микротромбооб>
разованием и нарушением микроциркуляции. Примене>
ние комплекса лечения невынашивания беременности на
фоне гипергомоцистеинемии и прогестероновой недоста>
точности позволяет профилактировать возникновение
различных акушерских осложнений, которые являются
причинами репродуктивных потерь.

ВЫВОДЫ

Сочетание гормональной недостаточности и тромбо>
филии на фоне гипергомоцистеинемии является причиной
большинства случав невынашивания беременности за счет
взаимного влияния на систему коагуляции с образованием
генерализованных микроангиопатий и дальнейшим воз>
никновением дефектов имплантации, патологии спираль>
ных артерий, изменений маточно>плацентарного кровооб>
ращения, что приводит к нарушениям плацентации, фе>
топлацентарного кровообращения и невынашиванию бере>
менности.

Вовремя назначенное лечение невынашивания бере>
менности с учетом всех патогенетических аспектов, а
именно – коррекция прогестероновой недостаточности и
тромбофилических нарушений на фоне гипергомоцистеи>
немии позволяет предупредить репродуктивные потери и
родить здорового доношенного ребенка.

Pathogenetic therapy of miscarriage in women

withhyperhomocysteinemia and progestogen defi�

ciency

S.B. Chechuga, E.A. Nochvina, Abdallah Sali 

The article presents data on the effectiveness of treatment regimens
designed miscarriage in the first trimester when hormone deficiency
on the background of hyperhomocysteinemia. Powered pathogenetic
substantiation of prescribing, traces dynamics of development and
pregnancy.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

У беременной женщины,
больной гриппом, преждевре)
менные роды возникают в 5
раз чаще, чем у здоровой. Об
этом сказал главный внештат)
ный иммунолог КГГА Федор
Лапий.

"Вспомните опыт 2009)2010
года, когда во время пандемии
гриппа в Украине умерло мно)
го беременных. И когда мы го)
ворим, что грипп у беремен)
ных является актуальной проб)
лемой и такие женщины нуж)
даются в защите, возникает
вопрос какой именно. Конеч)
но, должна быть определенная
дистанция с больными . Маска

) очень хороший метод защи)
ты. Химиопрофилактика бере)
менным противопоказана, по)
скольку существуют риски для
плода. Если вообще говорить
о беременных, то у них, по
сравнению с другими женщи)
нами, в 5 раз повышается риск
преждевременных родов из)за
гриппа. Также существуют ри)
ски для плода", ) сказал Ф. Ла)
пий.

Лучшей профилактикой
гриппа у беременных призна)
на вакцинация.

По словам Ф. Лапия, из 98%
беременных жительниц Фин)
ляндии, которые прививались

от гриппа, ни у одной не заре)
гистрированы осложнения.

"В течение последнего де)
сятилетия были привиты мил)
лионы беременных женщин,
при этом ни у одной не обна)
ружены негативные послед)
ствия. Вакцинация возможна в
любом триместре беременно)
сти, она должна быть проведе)
на инактивированными вакци)
нами, в Украине именно такие.
В Финляндии 98% беременных
при пандемии гриппа были
вакцинированы и ни одна не
умерла", ) сказал иммунолог.

Источник: УНН 

ИЗ�ЗА ГРИППА РИСК ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДОВ

ВОЗРАСТАЕТ В 5 РАЗ – ЭКСПЕРТ 
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Проведено обстеження 160 вагітних із різними формами ти-
реопатії і 20 жінок із фізіологічним перебігом гестації; 80
вагітним застосовувалася традиційна терапія ускладнень
вагітності, які зумовлені захворюваннями щитоподібної за-
лози. Результати лікування цієї групи порівнювалися з
ефектом застосування Цитофлавіну та Глутаргіну за показ-
никами обміну оксиду азоту та нуклеїнового гомеостазу. 
Запропонована терапія сприяла поліпшенню метаболізму
материнсько-плодового комплексу, збільшенню рівня L-
аргініну та зниженню активності нуклеаз.
Ключові слова: вагітність, тиреопатії, L�аргінін, нуклеїнові
кислоти, нуклеази, Цитофлавін, Глутаргін.

Протягом останніх років глибоко вивчають вплив ти>
реоїдних гормонів на вазодилататорні фактори ендо>

теліальних клітин. Тиреотропний гормон здатний знижува>
ти концентрацію ендотеліну і тканинного плазміногену і
підвищувати вміст оксиду азоту [8].

Оксид азоту (NO), що безперервно продукується фер>
ментативним шляхом в організмі людини, виконуючи
функцію одного з універсальних регуляторів клітинного та
тканинного метаболізму, активно впливає на процес гене>
тично запрограмованої загибелі клітин – апоптоз. Він викли>
кає вазодилатацію, знижуючи рівень системного артеріаль>
ного тиску (АТ), стабілізуючи кровообіг у разі гіпоксії та
гіпертензії та запобігає розвитку тромбозів [9]. 

Для пацієнтів з патологією щитоподібної залози (ЩЗ)
характерною є ендотеліальна дисфункція, що виникає
внаслідок зниження продукції NО [10, 11]. Система NO–L>
аргінін може справляти важливий гомеостатичний вплив на
прогіпертензивний ефект тиреоїдних гормонів і знижувати
високий АТ, тобто гіпертензію, зумовлену комбінованим
впливом тироксину з блокаторами оксиду азоту [13]. 

Під час вагітності відбувається фізіологічна потреба в
підвищеному продукуванні оксиду азоту, оскільки зростає
об’єм додаткового кровообігу за рахунок системи мати–пла>
цента–плід. Засвідчено збільшення обміну оксиду азоту під
час фізіологічної вагітності та в разі соматичних ускладнень
останньої [5]. Ймовірно, що участь оксиду азоту в процесах
фізіологічної адаптації організму жінки до вагітності буде
супроводжуватися певними змінами його обміну в разі па>
тофізіологічних порушень, які виникають у вагітних із ти>
реопатіями. Ми спробували дослідити дану гіпотезу при
вагітності, що перебігає на тлі різних видів патології ЩЗ.

Зменшення концентрації оксиду азоту в матці за будь>
яких причин викликає формування синдрому загрози пере>
ривання вагітності через підвищення контрактильної актив>
ності ендометрія [12]. Постійний гіпертонус матки призво>
дить до розвитку гіпоксії в матково>плацентарній цирку>
ляції. Ендотелій судин є місцем впливу тиреоїдних гормонів,
а надлишок ендотеліальної продукції NО відіграє роль у ва>
зодилатації в разі патології ЩЗ шляхом пригнічення тирок>
сином рецепторів ангіотензину II [2].

Посилений синтез NO при тиреопатіях необхідний, на
нашу думку, для виконання ним саногенетуючої вазодилата>
тивної та антигіпоксичної функції, після чого спос>

терігається його посилений розпад. Свідченням останнього є
значно вищий за показники контролю вміст продуктів кон>
вертації оксиду азоту – нітратів у сечі таких вагітних.

Згідно з молекулярно>біологічним визначенням, нук>
леїнові кислоти – це клас біополімерів, які відповідають за
зберігання, передачу та втілення генетичної інформації. Во>
ни є універсальними компонентами всіх живих організмів.
Рівень дезоксирибонуклеїнової кислоти (ДНК) в органах і
тканинах людини прямо пропорційний кількості клітинних
ядер на одиницю маси тканини. Рибонуклеїнова кислота
(РНК) відповідає за втілення спадкової інформації в процесі
синтезу білків. Рівень РНК в живих клітинах значно вищий,
ніж ДНК. Оскільки відомо, що нуклеази є вкрай необхідни>
ми ферментами, без яких неможливий клітинний обмін нук>
леїнових кислот (вони беруть участь як у розпаді останніх,
так і в їх синтезі), то, на нашу думку, можна припустити, що
виявлене зростання активності нуклеаз у сироватці венозної
крові у вагітних із тиреотоксикозом та гіпотиреозом може
свідчити про постійні репаративні процеси в організмі даних
вагітних внаслідок підвищеної руйнації клітин у відповідь на
дію пошкоджувальних факторів.

Нуклеїнові компоненти з’являються в сироватці веноз>
ної крові лише за умов руйнації цілісності клітинної мембра>
ни (РНК) чи в разі порушення цілісності ядер клітин
(ДНК). 

Метою дослідження стало створення комплексу ліку>
вально>профілактичних заходів, який дозволив би покращи>
ти стан вагітної, а відтак, і її новонародженої дитини. 

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Для покращення процесів енергообміну в клітині, а та>
кож для зниження тканинної гіпоксії та токсинемії нейронів
кори головного мозку вагітним із тиреопатіями нами був
призначений двотижневий курс комбінованого препарату
Цитофлавіну. До складу останнього входять: бурштинова
кислота – 0,3 г; рибоксин (інозин) – 0,05 г; нікотинамід –
0,025 г та рибофлавіну мононуклеотид (рибофлавін) –
0,005 г. Цитофлавін призначався по 2 таблетки 2 рази на до>
бу з інтервалом 8–10 год. Даний препарат не має протипока>
зань та дозволений для застосування під час вагітності. З ме>
тою відновлення нормального забезпечення потреб вагітної
оксидом азоту та корекції фетоплацентарної недостатності
нами використаний його донатор у формі препарату Глу>
таргін (діюча речовина аргініну глутамат) по 2 г двічі на день
упродовж 7 днів.

Для оцінки ефективності запропонованого комплексу
терапії вагітних (160 жінок) із трьома нозологічними видами
патології ЩЗ – дифузним нетоксичним зобом (ДНЗ), ди>
фузним токсичним зобом (ДТЗ), гіпотиреозом, що перебува>
ли під нашим спостереженням, методом рандомізації роз>
поділили на дві підгрупи: основну (80 вагітних), жінки якої
отримували додатково запропоновані препарати (Цито>
флавін та Глутаргін), та групу порівняння (80 вагітних) із
традиційним лікуванням певного виду тиреопатії. Кількість
вагітних із І та ІІ стадіями тиреопатій в підгрупах також бу>
ла рівнозначно розподілена. Контрольна група – 20 вагітних

Êîðåêö³ÿ îáì³íó îêñèäó àçîòó òà íóêëå¿íîâîãî
ãîìåîñòàçó ó âàã³òíèõ ³ç òèðåîïàò³ÿìè
О.С. Паєнок, А.Г. Ципкун*, М.О. Костів

Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького
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із фізіологічним перебігом гестації без супутньої соматичної
патології (табл. 1).

Для визначення аргініну в сироватці венозної крові
К.Н. Веременко та співавторами [1] запропонована реакція з

>нафтолом. Нітрати у сечі вимірювалися фотометричним ме>
тодом, запропонованим П.П. Голіковим зі співавторами [3]. 

Нуклеїнові кислоти вивчали за методом Р.Г. Цанаєва і
П.Л. Маркова [7]. Метод ґрунтується на роздільному дво>
хвильовому спектрофотометричному визначенні РНК і
ДНК в сироватці периферичної крові. Активність нуклеаз
сироватки крові визначали модифікованими спектрофото>
метричними мікрометодами В.М. Коновець, А.П. Левицько>
го для рибонуклеаз [4] та О.І. Самойлюк – для дезоксирибо>
нуклеаз [6].

Як видно з даних табл. 1, групи, що використовувались
нами для порівняння ефективності запропонованого курсу
терапії та традиційного, були вірогідно однорідними
(p>0,05). 

Ми спостерігали відновлення забезпечення оксидом азо>
ту організму вагітних із тиреопатіями після проведеного
курсу терапії донатором оксиду азоту Глутаргіном (табл. 2). 

На нашу думку, зростання рівня L>аргініну в сироватці
венозної крові та зниження нітритів у сечі у вагітних основ>

ної групи вказували на позитивний ефект замісної терапії
аргініном глутаматом (Глутаргін) недостатності оксиду азо>
ту внаслідок підвищених потреб.

Під впливом запропонованого комплексу лікування
відбувалась і нормалізація обміну нуклеїнових кислот та ак>
тивності кислих і лужних нуклеаз у вагітних із патологією
ЩЗ (табл. 3 і 4). Після проведення запропонованого ліку>
вання із залученням Цитофлавіну та Глутаргіну показники
нуклеїнових кислот вірогідно не відрізнялися (р>0,05) від
показників у групі вагітних із фізіологічним перебігом гес>
тації. Так, у вагітних із ДНЗ рівень ДНК становив
3,9±0,14 мг/л, із ДТЗ – 3,6±0,17 мг/л, із гіпотиреозом –
3,6±0,19 мг/л, а в контрольній групі – 3,58±0,42 мг/л. Рівень
РНК в контрольній групі був 421,08±14,34 мг/л, у вагітних із
ДНЗ – 426,7±8,5 мг/л, а з гіпотиреозом – 436,4±10,1 мг/л. 

У разі визначення активності нуклеаз у сироватці веноз>
ної крові спостерігалася подібна тенденція. Так, активність
лужної дезоксирибонуклеази (ДНКази) у контрольній групі
становила 14,16±0,76 мО/мл, а в основній групі вагітних із
ДНЗ – 15,7±0,2 мО/мл, із ДТЗ – 16,8±0,36 мО/мл, із гіпоти>
реозом – 15,5±0,45 мО/мл (табл. 4). 

Тільки у вагітних із гіпотиреозом активність кислих та
лужних ДНКаз та РНКаз в основній групі після терапії нор>

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë âàã³òíèõ ïî ãðóïàõ òà ï³äãðóïàõ çàëåæíî â³ä ìåòîäó òåðàï³¿

Група Підгрупа Стадія захворювання Вік Тижні вагітності

Контрольна, n=20 ) 27,40±1,27 20,55±0,26

Вагітні із ДНЗ, n=100
Основна, n=50 1,4±0,07

26,8±0,77 
pк>0,05

20,8±0,14 
pк>0,05

Порівняння, n=50
1,4±0,08 
p0>0,05

26,7±0,75 
pк>0,05; p0>0,05

20,8±0,13 
pк>0,05; p0>0,05;

Вагітні з ДТЗ, n=40
Основна, n=20 1,5±0,12

25,7±1,29 
pк>0,05

20,3±0,23 
pк>0,05

Порівняння, n=20
1,5±0,12 
p0>0,05

25,5±1,05 
pк>0,05; p0>0,05

20,5±0,27 
pк>0,05; p0>0,05

Вагітні з гіпотиреозом,
n=20

Основна, n=10 )
27,5±1,38 

pк>0,05
20,7±0,30 

pк>0,05

Порівняння, n=10 )
28,2±1,63 

pк>0,05; p0>0,05
20,9±0,23 

pк>0,05; p0>0,05

Примітки: рк – вірогідність відмінностей відповідного показника порівняно з контрольною групою; p0 – вірогідність відмінностей відповідного показника
порівняно з основною групою.

Група Підгрупа
L�аргінін Нітрити

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

Контрольна 18,16±0,63 0,611±0,051

Вагітні з ДНЗ
Основна

10,9±0,51   
pк<0,05

14,8±0,43  
pк<0,05; р<0,05

3,7±0,63
pк<0,05

1,05±0,03  
pк<0,05; р<0,05

Порівняння
10,9±0,52   

pк<0,05; p0>0,05
9,9±0,36  

pк<0,05; p0<0,05 р>0,05
3,6±0,63  

pк<0,05  p0>0,05
4,17±0,59  

pк<0,05; p0<0,05; р>0,05

Вагітні з ДТЗ
Основна

11,6±0,44   
pк<0,05

15,1±0,23  
pк<0,05; р<0,05

3,5±0,44  
pк<0,05

2,2±0,11  
pк<0,05; р<0,05

Порівняння
11,8±0,37  

pк<0,05;  p0>0,05
11±0,31  

pк<0,05; p0<0,05; р>0,05
4±0,34  

pк<0,05, p0>0,05
4±0,28  

pк<0,05; p0<0,05; р>0,05

Вагітні з
гіпотиреозом

Основна
10,4±0,37 

pк<0,05
16,4±0,44  

pк<0,05; р<0,05
3,6±0,26
pк<0,05

1,2±0,1  
pк<0,05; р<0,05

Порівняння
10,5±0,41  

pк<0,05;  p0>0,05
9,9±0,18  

pк<0,05; p0<0,05; р>0,05
3,6±0,29  

pк<0,05; p0>0,05
3,8±0,23  

pк<0,05; p0<0,05; р>0,05

Примітки: рк – вірогідність відмінностей відповідного показника порівняно з контрольною групою; p0 – вірогідність відмінностей відповідного показника
порівняно з основною групою; p – вірогідність відмінностей відповідного показника у відповідній групі до лікування.

Òàáëèöÿ 2
Ð³âåíü L-àðã³í³íó (ìêã/ìë) ó ñèðîâàòö³ âåíîçíî¿ êðîâ³ òà í³òðèò³â (ìêìîëü/ë) ó ñå÷³ âàã³òíèõ ³ç ïàòîëîã³ºþ 

ÙÇ çàëåæíî â³ä âèäó ë³êóâàííÿ
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малізувалася (р>0,05 до показників групи контролю) –
див. табл. 4. 

Отже, в цілому запропонована нами схема лікування із
застосуванням Цитофлавіну та Глутаргіну позитивно впли>
вала на обміни оксиду азоту та нуклеїнових кислот у
вагітних із тиреопатіями і може бути рекомендована для ши>
рокого застосування.

ВИСНОВКИ

За наявності тиреопатій функціонування системи оксиду
азоту полягає в запобіганні розвитку акушерських ускладнень
у тих випадках, коли є передумови для їх розвитку, зокрема
при ДТЗ, що проявляється зменшенням рівня L>аргініну та
збільшенням рівня нуклеїнових кислот і активності нуклеаз. У
сукупності зі змінами ендокринних і тканинних захисних сис>

Òàáëèöÿ 3
Ð³âåíü íóêëå¿íîâèõ êèñëîò (ìã/ë) ó ñèðîâàòö³ âåíîçíî¿ êðîâ³ âàã³òíèõ

Група Підгрупа
ДНК РНК

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

Контрольна 3,58±0,42 421,08±14,34

Вагітні з ДНЗ

Основна
4,4±0,22 
pк<0,05

3,9±0,14  
pк>0,05; р>0,05

455,2±12,89
pк>0,05

426,7±8,5  
pк>0,05; р>0,05

Порівняння
4,4±0,21   

pк<0,05; p0>0,05

4,8±0,13  
pк<0,05;  p0<0,05;

р>0,05

454,4±12,94
pк>0,05; p0>0,05

465,6±10,53
pк<0,05; p0>0,05;

р>0,05

Вагітні з ДТЗ

Основна
5±0,18  

pк<0,05;
3,6±0,17  

pк>0,05; р<0,05
581,1±23,33

pк<0,05
457,3±9,16  

pк<0,05; р<0,05

Порівняння
5,4±0,19  

pк<0,05; p0>0,05

5±0,18  
pк<0,05;  p0<0,05;

р>0,05

548,4±21,92
pк<0,05;  p0>0,05

590,4±19,11
pк<0,05;  p0<0,05;

р>0,05

Вагітні з
гіпотиреозом

Основна 4,42±0,27  pк>0,05
3,6±0,19  

pк>0,05; р>0,05
457,5±19,1

pк>0,05
436,4±10,1  

pк>0,05; р>0,05

Порівняння
4,34±0,25  

pк>0,05; p0>0,05

4,7±0,29  
pк<0,05; p0<0,05;

р>0,05

441,7±14,85
pк>0,05;  p0>0,05

459,2±20,73
pк>0,05;  p0>0,05;

р>0,05

Примітки: рк – вірогідність відмінностей відповідного показника порівняно з контрольною групою; p0 – вірогідність відмінностей відповідного показника
порівняно з основною групою;p – вірогідність відмінностей відповідного показника у відповідній групі до лікування.

Òàáëèöÿ 4
Àêòèâí³ñòü íóêëåàç (ìÎ/ìë) ó ñèðîâàòö³ âåíîçíî¿ êðîâ³ âàã³òíèõ ³ç ïàòîëîã³ºþ ÙÇ çàëåæíî â³ä âèäó ë³êóâàííÿ

Група Підгрупа

ДНКаза лужна ДНКаза кисла РНКаза лужна РНКаза кисла

До

лікування

Після

лікування

До

лікування

Після

лікування

До

лікування

Після

лікування

До

лікування

Після

лікування

Контрольна 14,16±0,76 13,71±0,95 12,61±0,89 14,77±0,91

Вагітні з ДНЗ

Основна
21,7±0,46

pк<0,05

15,7±0,2
pк>0,05
p<0,05

20,1±0,44
pк<0,05

16,6±0,25
pк<0,05
p<0,05

19,3±0,46
pк<0,05

14,9±0,24
pк<0,05
p<0,05

18,4±0,43
pк<0,05

16±0,3
pк>0,05
p<0,05

Порівняння
21,8±0,45

pк<0,05
p0>0,05

23,1±0,29
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

20,2±0,44
pк<0,05
p0>0,05

21±0,31
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

19,4±0,45
pк<0,05
p0>0,05

21,2±0,37
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

18,5±0,42
pк<0,05
p0>0,05

19,8±0,25
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

Вагітні з ДТЗ

Основна
23,9±0,76

pк<0,05

16,8±0,36
pк>0,05
p<0,05

21,9±0,78
pк<0,05

17,9±0,24
pк<0,05
p<0,05

20,9±0,86
pк<0,05

14,1±0,43
pк<0,05
p<0,05

20,9±0,97
pк<0,05

16,9±0,44
pк<0,05
p<0,05

Порівняння
23,9±0,96

pк<0,05
р0>0,05

24,1±0,46
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

21,1±1,26
pк<0,05
p0>0,05

22,8±0,77
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

20,8±0,67
pк<0,05
p0>0,05

21,2±0,53
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

20,5±0,97
pк<0,05
p0>0,05

20,1±0,64
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

Вагітні з
гіпотиреозом

Основна
21,5±0,67

pк<0,05

15,5±0,45
pк>0,05
p<0,05

18,8±0,65
pк<0,05

13,9±0,57
pк>0,05
p<0,05

17,7±0,57
pк<0,05

12,7±0,52
pк>0,05
p<0,05

17,5±0,49
pк<0,05

14,6±0,53
pк>0,05
p<0,05

Порівняння
21,4±0,28

pк<0,05
p0>0,05

21,9±0,48
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

18,1±0,83
pк<0,05
p0>0,05

18,7±0,64
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

17,1±0,69
pк<0,05
p0>0,05

17,6±0,56
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

17,4±0,69
pк<0,05
p0>0,05

17,7±0,26
pк<0,05
p0<0,05
p>0,05

Примітки: рк – вірогідність відмінностей відповідного показника порівняно з контрольною групою; p0 – вірогідність відмінностей відповідного показника
порівняно з основною групою; p – вірогідність відмінностей відповідного показника у відповідній групі до лікування.
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тем ці процеси сприяють розвитку метаболічного стресу та па>
тологічних реакцій у мікросудинному руслі на рівні плаценти.
Тому низькі показники L>аргініну та висока нуклеазна ак>
тивність можуть бути прогностичними маркерами розвитку
такого ускладнення вагітності, як плацентарна недостатність.

Отже, результати проведених нами досліджень свідчать
про сприятливий вплив рекомендованого комплексу терапії
на інтоксикаційні явища, нуклеїновий обмін та обмін оксиду
азоту. Зазначені зміни сприяють покращанню метаболізму
материнсько>плодового комплексу, позитивно впливають на
обмін речовин, стан гомеостазу організму вагітної та плода.
Крім того, виявлені нами зміни досліджуваних показників
можуть стати додатковими критеріями у виборі та оцінці
ефективності терапії. 

Коррекция обмена оксида азота и нуклеинового

гомеостаза у беременных с тиреопатиями

А.С. Паенок, А.Г. Ципкун, М.А. Костив

Проведено обследование 160 беременных с различными формами
тиреопатии и 20 женщин с физиологическим течением гестации;
80 беременным применялась традиционная терапия осложнений
беременности, вызванных заболеваниями щитовидной железы.
Результаты лечения данной группы сравнивались с эффектом
применения Цитофлавина и Глутаргина по показателям обмена
оксида азота и нуклеинового гомеостаза. 
Предложенная терапия способствовала улучшению метаболизма
материнско>плодового комплекса, увеличению уровня L>аргини>
на и снижения активности нуклеаз.
Ключевые слова: беременность, тиреопатии, L�аргинин, нуклеи�
новые кислоты, нуклеазы, Цитофлавин, Глутаргин.

Correction of nitric oxide metabolism and nucleic

acid homeostasis in pregnant women with thyroid

gland pathologies

A.S. Payenok, A.G. Tsipkun, M.A. Kostiv

160 pregnant women with various forms of thyroid gland pathologies
and 20 women with physiological course of gestation were observed.
For treatment of 80 pregnant women was used a traditional therapy of
pregnancy complications, which were caused by diseases of the thy>
roid gland. Results of treatment of this group were compared with the
effect of Cytoflavin and Glutargin according to parameters of nitric
oxide metabolism and nucleic acid homeostasis.

Suggested therapy promoted metabolism improvement of maternal>
fetal complex, increased the level of L>arginine and decreased activity
of nucleases.
Key words: pregnancy, thyroid gland pathology, L�arginine, nucleic
acids, nucleases, Cytoflavin, Glutargin. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Между продолжительностью
грудного вскармливания и раз)
мером мозга млекопитающих,
в том числе и людей, есть пря)
мая связь, выяснили ученые из
Даремского университета в
Великобритании. Чем дольше
длится период кормления, тем
больше вырастает мозг.

Команда исследователей
изучила 128 видов млекопита)
ющих, включая людей. У раз)
ных видов живых существ раз)
личны и сроки вынашивания
потомства и последующего
грудного вскармливания. И

чем они продолжительнее, тем
в итоге больше оказывается
размер мозга.

"Это поддерживает теорию о
том, что грудное вскармливание
связано с развитием мозга, )
рассказывает автор исследова)
ния профессор Роберт Бертон. )
Но пока ученые спорят, выясняя,
что именно в материнском мо)
локе помогает мозгу расти".

Российские педиатры пред)
лагают кормить ребенка груд)
ным молоком в течение года.
Известно, что длительное
грудное вскармливание улуч)

шает иммунитет ребенка, хо)
рошо влияет на его умствен)
ные способности, снижает
риск развития ожирения и ди)
абета второго типа в будущем.

Также ученые уже доказыва)
ли, что грудное молоко защи)
щает от стрессов, избавляет от
инфекций и развивает кишеч)
ник малыша. А при необходи)
мости выйти на работу раньше
рекомендованного срока мож)
но использовать сцеживание и
заготовку грудного молока.

www.nebolei.ru

КОРМЛЕНИЕ НОВОРОЖДЕННЫХ ВЛИЯЕТ НА РАЗМЕР МОЗГА 
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Несмотря на то что лежащие в основе преэклампсии меха-
низмы не окончательно ясны, эндотелиальная дисфункция
считается причиной многих ее проявлений. В качестве од-
ного из факторов, предрасполагающих к развитию эндоте-
лиальной дисфункции, рассматривают аномальное повы-
шение сывороточного уровня лептина в результате гипо-
ксических изменений в плаценте и опосредованные нару-
шения липидного обмена. 
Целью данного исследования было выявить связь между
уровнем лептина и изменением липидного профиля сыво-
ротки крови у беременных с преэклампсией и оценить роль
атерогенных факторов в патофизиологии, ранней диагнос-
тике и прогнозировании преэклампсии.
В исследование вошли 267 пациенток, из которых 172 бе-
ременных с преэклампсией составили основную группу, а
95 – с неосложненным течением беременности составили
группу контроля. Все беременные были сопоставимы по
возрасту, гестационный сроку, росту и массе тела. Уро-
вень лептина в сыворотке крови определяли методом им-
муноферментного анализа, общий липидный профиль –
ферментативным колориметрическим методом.
Сывороточный уровень лептина был достоверно повышен у
пациенток с преэклампсией (р<0,05). Cреди показателей ли-
пидного профиля в группе женщин с преэклампсией повыше-
ние установлено только в отношении триглицеридов (р<0,05)
в подгруппах с преэклампсией тяжелой и средней степени тя-
жести. Установлена высокая корреляция сывороточного леп-
тина с уровнем триглицеридов в основной группе (r=0,71). 
Исследование показало, что сывороточный уровень лепти-
на при преэклампсии тесно связан с уровнем триглицери-
дов, в то время как корреляция с другими составляющими
липидограммы незначительна. Степень тяжести преэк-
лампсии повышается пропорционально уровню лептина и
триглицеридов. Эти изменения могут быть составной час-
тью патогенеза преэклампсии и причиной атерогенных ос-
ложнений у женщин, перенесших преэклампсию, в отда-
ленный послеродовой период.
Ключевые слова: преэклампсия, лептин.

Преэклампсия выделяется среди других осложнений бе>
ременности значительным влиянием на здоровье мате>

ри и новорожденного. Это одна из ведущих причин материн>
ской и перинатальной смертности и заболеваемости в Укра>
ине и во всем мире [1, 2]. Тем не менее патогенез преэкламп>
сии (ПЭ) понятен лишь частично. Известно, что на ранних
сроках беременности возникают нарушения плацентации,
после чего следует генерализация воспалительного ответа и
прогрессивное повреждение эндотелия [3, 4]. Эти патофизи>
ологические изменения манифестируют в виде артериаль>
ной гипертензии и протеинурии обычно во второй половине
беременности и присутствуют в 5–10% всех беременностей в
целом [5]. Несмотря на то что лежащие в основе ПЭ меха>
низмы не окончательно ясны, эндотелиальная дисфункция
считается причиной многих проявлений ПЭ, включая гипер>
тензию, протеинурию и отеки [4,5]. 

Недавние исследования показали, что ПЭ сопровожда>
ется патологическим повышением плацентарной продук>
ции лептина, что подтверждается не только его уровнем в

циркуляторном русле, но и повышением плацентарной экс>
прессии гена, отвечающего за его выработку [6]. Гиперлеп>
тинемия, развивающаяся во время физиологической бере>
менности и увеличивающаяся при ПЭ, может предраспола>
гать к развитию материнской резистентности к лептину,
которая, в свою очередь, является составной частью инсу>
линорезистентности, ведущей к развитию эндотелиальной
дисфункции. Уровни лептина могут быть аномально высо>
кими при беременности, осложненной такими состояния>
ми, как сахарный диабет и преэклампсия [7]. Лептин, регу>
лируя энергетический гомеостаз организма, воздействует
главным образом на липидный обмен [8, 9]. Наиболее рас>
пространенными нарушениями липидного обмена являют>
ся гипертриглицеридемия и увеличение циркулирующих
свободных жирных кислот, которые могут предшествовать
началу заболевания. 

Цель исследования – выявить связь между уровнем леп>
тина и изменением липидного профиля сыворотки крови у бе>
ременных с ПЭ и оценить роль атерогенных факторов в пато>
физиологии, ранней диагностике и прогнозировании ПЭ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В когортное исследование были включены 172 женщины
с ПЭ различной степени тяжести и 95 женщин с неослож>
ненным течением беременности. У всех женщин было полу>
чено согласие на проведение исследования. Все пациентки
были сравнимы по возрасту, гестационному сроку и росто>
весовым критериям. Исследование проводили в ІІІ тримест>
ре беременности (табл. 1). В обеих группах изучали анамнез,
проводили общепринятые клинико>лабораторные и инстру>
ментальные исследования. Диагноз ПЭ определяли на осно>
вании диагностических критериев, по клиническим и лабо>
раторным данным [10]. Для оценки состояния и развития
плода проводилось УЗИ с допплерометрией кровотока
ФПК и кардиотокография. Определение уровня лептина в
сыворотке было проведено методом иммуноферментного
анализа в сроке родов. Исследование показателей липидог>
раммы (уровня общего холестерина – ОХ, триглицеридов –
ТГ, липопротеидов высокой плотности – ЛПВП, липопроте>
идов низкой плотности – ЛПНП) проводилось фермента>
тивным колориметрическим методом. Фракции ЛПВП и
ЛПНП определяли гомогенным методом, ОХС и ТГ – энзи>
матическим колориметрическим методом. Концентрацию
липопротеидов очень низкой плотности (ЛПОНП) рассчи>
тывали по формуле Фридвальда: ЛПОНП = ТГ/2,2 [10, 11].
Расчет индекса массы тела (ИМТ) проводился по формуле
Кетле: масса тела в кг/(рост в м)2 без учета прибавки массы
тела во время беременности.

Cтатистическая обработка выполнена методами корре>
ляционного и дисперсионного анализа при помощи стан>
дартных пакетов программы Statistica 8.0 (StatSoft Inc.,
США)

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В основной группе у 67 (39%) женщин зарегистрирова>
на ранняя клиническая манифестация ПЭ, у 105 (61%) –
поздняя. У 78 (45%) женщин установлена легкая степень,
у 70 (41%) – средняя степень и тяжелая ПЭ – у 24 (14%).

Èçìåíåíèå ñûâîðîòî÷íîãî óðîâíÿ ëåïòèíà è
ëèïèäíîãî ïðîôèëÿ ó áåðåìåííûõ ñ ïðåýêëàìïñèåé
В.Г. Маричереда

Одесский национальный медицинский университет
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При этом не установлено достоверных различий средних
значений возраста и ИМТ беременных изучаемых групп
(см. табл. 1). Средние показатели систолического и диас>
толического артериального давления в основной группе
достоверно отличались от показателей группы контроля
(p<0,05). 

Различия между средним показателем концентрации леп>
тина в группе беременных с ПЭ и контрольной группой достиг>
ли статистической значимости (р<0,05) – табл. 2. При сравне>
нии концентрации лептина в подгруппах беременных с ПЭ раз>
личной степени тяжести наиболее высокий уровень зарегист>
рирован у женщин с тяжелой ПЭ (113,88±2,1 нг/мл), отличие
от контрольной группы достоверно – р<0,05 (см. табл. 2). До>
стоверное повышение уровня лептина относительно контроль>
ной группы выявлено также в подгруппе ПЭ средней степени
тяжести (93,17±2,0 нг/мл; р<0,05). При этом значимой разни>
цы между показателями последних подгрупп нет.

При анализе показателей липидного профиля статисти>
чески значимое отличие обнаружено по уровню ТГ: в под>
группе ПЭ средней степени тяжести он составил
2,43±0,17 ммоль/л, в подгруппе тяжелой ПЭ –
3,83±0,21 ммоль/л, в группе контроля 1,93±0,03 ммоль/л,
что указывает на статистически значимые различия между
группами (р<0,05) – см. табл. 2. Заслуживает внимания по>
ложительная корреляция между уровнями систолического
и диастолического артериального давления и уровнем
триглицеридов и лептина в основной группе: rсист=0,54

(р<0,05); rдиаст=0,67 (р<0,001). В группе контроля значимой
зависимости между изменениями указанных показателей
не выявлено. Корреляция уровня сывороточного лептина с
изменением липидного профиля, в частности с уровнем
триглицеридов, оказалась достаточно высокой (r=0,71) в
группе женщин с ПЭ по сравнению с группой контроля
(рисунок, табл. 3).

Òàáëèöà 1
Êëèíè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà îáñëåäóåìûõ ãðóïï

Примечание: * – статистически достоверное отличие в сравнении с контрольной группой (р<0,05).

Òàáëèöà 2
Êîíöåíòðàöèÿ ëåïòèíà è êîìïîíåíòîâ ëèïèäîãðàììû ó æåíùèí îáñëåäóåìûõ ãðóïï

Примечание: * – статистически достоверное отличие в сравнении с контрольной группой (р<0,05).

Òàáëèöà 3
Çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòîâ êîððåëÿöèè äëÿ äðóãèõ ïàðàìåòðîâ ëèïèäîãðàììû

Ñèëüíàÿ ïðÿìàÿ êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü óðîâíÿ ëåïòèíà è
ÒÃ (r=0,71 p<0,01).

Показатели Лептин (нг/мл) ОХ (ммоль/л) ТГ (ммоль/л) ЛПВП (мкмоль/л)

ОХ (ммоль/л) 0,34 0,66 )0,11

ТГ (ммоль/л) 0,71 0,66 0,27

ЛПВП (мкмоль/л) 0,29 )0,11 0,27

ЛПОНП (мкмоль/л) 0,33 0,29 0,08 )0,22

Показатели
ПЭ легкая степень,

M±m (n=78)

ПЭ средняя степень,

M±m (n=70)

ПЭ тяжелая,

M±m (n=24)

Контрольная группа,

M±m (n=95)

Лептин (нг/мл) 78,16±0,3 93,17±2,0* 113,88±2,1* 63,80 ± 2,6

ОХ (ммоль/л) 5,23±1,22 6,2±0,34 6,8±1,27 5,96±0,8

ТГ (ммоль/л) 1,85±0,26 2,43±0,17* 3,83±0,21* 1,93±0,03

ЛПВП (мкмоль/л) 1,3±0,12 1,3±0,23 1,5±0,31 1,7±0,6

ЛПОНП (мкмоль/л) 0,56±0,03 1,2±0,12 0,37±0,13 1,1±0,28

Показатели

Контрольная

группа, M±m

(n=95)

Преэклампсия

ПЭ, всего,

M±m (n=172)

ПЭ – ранняя

манифестация,

M±m (n=67)

ПЭ – поздняя

манифестация,

M±m (n=105)

Возраст (лет) 28,0±1,3 30,0±1,3 31,2±0,7* 29,7±1,2

Систолическое артериальное давление (мм рт.ст.) 113,78±11,7 158,3±11,2* 154,6±14,78* 162,8±10,78*

Диастолическое артериальное давление (мм рт.ст.) 71,48±8,5 96,45±1,17* 89,4±5,43* 97,2±6,85*

Протеинурия (г/л) 0,4±0,06 3,65±0,8* 3,48±0,5* 4,02±1,7*

Индекс массы тела 24,0±2,7 24,0±2,12 23,8±3,2 24,2±2,5
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Уровень лептина в сыворотке крови, преимущественно
вырабатывающегося плацентой во время беременности, по>
вышается при нормальной беременности, особенно во ІІ
триместре, и возвращается к норме после родов, указывая
на значительную роль лептина как гормона гестации, отве>
чающего за поддержание энергетического баланса. Лептин
регулирует энергетический гомеостаз организма, воздей>
ствуя главным образом на липидный обмен [7, 8]. Изменен>
ная секреция лептина сопровождает развитие метаболичес>
кого синдрома [11], cоставной частью которого является ре>
зистентность к регулирующему действию лептина [12]. 

Преэклампсия, представляя собой гипертензивные на>
рушения, ассоциированные с протеинурией, которые возни>
кают во второй половине беременности, также является со>
стоянием повышенной резистентности к инсулину. Указан>
ные нарушения подтверждают распространенную теорию
об эндотелиальной дисфункции как основополагающем
компоненте патофизиологических изменений, типичных
для ПЭ. Ишемические изменения в плаценте провоцируют
повышение секреции лептина и опосредованный сдвиг ли>
пидного профиля [11, 12]. Известно также, что ПЭ сопро>
вождается снижением насыщения кислородом в плаценте
[13, 14], а в исследованиях in vitro установлено, что усиле>
ние продукции лептина, индуцированного гипоксией, не
предохраняет трофобласт от интенсификации апоптоза
[15]. 

Установленные нарушения лептин>липопротеинового
соотношения могут усиливать дисфункцию эндотелия, ко>
торый является основным патогенетическим фактором воз>
никновения ПЭ. Данные проведенного исследования свиде>
тельствуют, что у женщин основной группы зарегистриро>
ван IV тип гиперлипидемии (по классификации ВОЗ), ко>
торый характеризуется нормальным уровнем общего ХС,
ХС ЛПНП и повышенным уровнем ТГ, представляющих
собой наиболее атерогенную часть липидного спектра [15].
Диспропорция лептин>липопротеинового соотношения мо>
жет усиливать дисфункцию эндотелия в развитии ПЭ путем
увеличения концентрации свободных жирных кислот, изме>
нения тонуса сосудов, зависимого от продукции оксида азо>
та и изменения отношения простациклин>тромбоксан. 

Зарегистрированную патологию обмена липидов, в ча>
стности обнаруженную гипертриглицеридемию, можно рас>
сматривать как следствие нарушенной секреции лептина,
который является независимым фактором развития инсу>
линорезистентности. Известно, что при состоянии селек>
тивной лептинорезистентности активируется перекисное
окисление свободных жирных кислот, что может усиливать
развитие инсулинорезистентности, эндотелиальной ди>
сфункции и оксидантного стресса. Указанные нарушения
исчезают после родов, но могут возобновиться, если у жен>
щины формируется состояние инсулинорезистентности,
связанное с увеличением массы тела или регрессией про>
дукции эстрогенов яичниками [11, 12].

Таким образом, в проведенном исследовании установле>
на положительная связь между повышенным уровнем леп>
тина и триглицеридов и риском развития ПЭ, а также степе>
нью ее тяжести. Учитывая, что материнская гиперлептине>
мия и гипертриглицеридемия являются признаками мета>
болического синдрома, полученные результаты можно рас>
сматривать также как прогностические при оценке риска
развития ПЭ и отдаленных осложнений у беременных, пе>
ренесших ПЭ.

ВЫВОДЫ

1. Проведенное исследование показало, что сывороточ>
ный уровень лептина при ПЭ тесно связан с уровнем триг>
лицеридов.

2. Корреляция уровня лептина с другими показателями
липидограммы незначительна.

3. Степень тяжести ПЭ при повышении уровня лептина
и триглицеридов также повышается, что позволяет рассмат>
ривать эти показатели в качестве маркеров прогноза ПЭ. 

4. Эти изменения могут быть составной частью патоге>
неза ПЭ и привести к развитию атерогенных осложнений в
послеродовой период.

5. Коррекция признаков метаболической дисфункции
является патогенетически обоснованной профилактикой
ПЭ на прегравидарном этапе и профилактикой заболеваний
сердечно>сосудистой системы в отдаленный послеродовой
период. 

Зміни сироваткового рівню лептину та ліпідного

профілю у вагітних із прееклампсією

В.Г. Марічереда

Незважаючи на те що механізми, які лежать в основі преек>
лампсії, не остаточно зрозумілі, ендотеліальна дисфункція вва>
жається причиною багатьох проявів прееклампсії. В якості одно>
го з факторів, що привертають до розвитку ендотеліальної ди>
сфункції, розглядають аномальне підвищення сироваткового
рівня лептину в результаті гіпоксичних змін у плаценті і опосе>
редковані порушення ліпідного обміну.
Метою даного дослідження було виявити зв’язок між рівнем леп>
тину і зміною ліпідного профілю сироватки крові у вагітних з
прееклампсією та оцінити роль атерогенних факторів у па>
тофізіології, ранній діагностиці та прогнозуванні прееклампсії.
У дослідження ввійшли 267 пацієнток, з яких 172 вагітних з пре>
еклампсією належали до основної групи і 95 з неускладненим пе>
ребігом вагітності – група контролю. Усі вагітні були порівнянні
за віком, гестаційним терміном, зростом і масою тіла. Рівень леп>
тину в сироватці крові визначали методом імуноферментного
аналізу, загальний ліпідний профіль – ферментативним колори>
метричним методом.
Сироватковий рівень лептину був достовірно підвищений у
пацієнток з прееклампсією (р<0,05). Серед показників ліпідного
профілю в групі жінок із прееклампсією підвищення встановлено
лише щодо тригліцеридів (р<0,05) у підгрупах з прееклампсією
тяжкого і середнього ступеня тяжкості. Встановлено високу ко>
реляцію сироваткового лептину з рівнем тригліцеридів в ос>
новній групі (r=0,71). 
Дослідження показало, що сироватковий рівень лептину при пре>
еклампсії тісно пов’язаний з рівнем тригліцеридів, у той час як ко>
реляція з іншими складовими ліпідограми незначна. Ступінь тяж>
кості прееклампсії підвищується пропорційно рівню лептину і
тригліцеридів. Ці зміни можуть бути складовою частиною патоге>
незу прееклампсії і чинником атерогенних ускладнень у жінок, які
перенесли прееклампсію, у віддалений післяпологовий період.
Ключові слова: прееклампсії, лептин.

Change in serum leptin levels and lipid profile in

preeclampsia

V.G. Marichereda

Despite the fact that the underlying mechanisms of preeclampsia is
not completely clear, endothelial dysfunction is the cause of many
manifestations of preeclampsia. As one of the factors predisposing to
the development of endothelial dysfunction, consider an abnormal
increase in serum leptin levels as a result of hypoxic changes in the
placenta and mediated lipid metabolism. 
The aim of this study was to identify the relationship between leptin
levels and changes in lipid profile of pregnant women with preeclamp>
sia and to evaluate the role of atherogenic factors in the pathophysi>
ology, early diagnosis and prediction of preeclampsia.
Materials and Methods: This study included 267 patients, of which
172 pregnant women with preeclampsia composed the main group
and 95 with uncomplicated pregnancy – control group. All pregnant
women were compatible for age, gestational term, height and weight.
Leptin levels in serum were determined by ELISA, the overall lipid
profile – enzymatic colorimetric method.
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Results: Serum leptin levels were significantly elevated in patients
with preeclampsia (p<0.05). Ranked among the lipid profile in a
group of pre>eclampsia found increased only in relation to triglyc>
erides (p<0.05) in subgroups with severe and mild pre>eclampsia.
Strong correlation between serum leptin levels and triglycerides in
the study group (r=0,71) was revealed. Conclusions: The study
showed that serum leptin levels in preeclampsia are closely linked to
the level of triglycerides, whereas the correlation with other compo>
nents of the lipid profile is negligible. The severity of preeclampsia is
increased in proportion to the level of leptin and triglycerides. These
changes may represent the step of pathogenesis of preeclampsia and
the cause of atherogenic complications in women who have had
preeclampsia in the late postpartum period.
Key words: leptin, preeclampsia.

ЛИТЕРАТУРА

Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Женщины, испытывающие
депрессию во время беремен)
ности, не больше прочих риску)
ют родить раньше срока. А вот
у тех, кто принимает антидеп)
рессанты, вероятность преж)
девременных родов повышена.

Учёные из Йельского универ)
ситета (США) обследовали по)
чти три тысячи беременных,
включая тех, у кого в период ге)
стации была диагностирована
депрессия. Приняв во внима)
ние многочисленные перемен)
ные, такие как состояние здо)
ровья, возраст, приём ле)
карств, социально)экономиче)
ский статус, исследователи не
обнаружили связи между деп)
рессией и преждевременными
родами. 

Зато приём ингибиторов об)
ратного захвата серотонина
значительно увеличивает риск
так называемых поздних преж)

девременных родов ) тех, что
происходят после 34)й недели
беременности, но до 37)й. На
вероятность ранних прежде)
временных родов, которые го)
раздо опаснее для ребёнка,
употребление антидепрессан)
тов никак не влияет. 

Психическое здоровье жен)
щин зависит от поддержки их
партнёрами: депрессиями ча)
ще страдают беременные, се)
мейная жизнь которых не скла)
дывается. Кроме того, чем
старше женщина, тем лучше
она справляется с трудностями
беременности. А вот молодым
вынашивание плода даётся тя)
желее. В любом случае своев)
ременное распознавание деп)
рессии во время беременности
и её лечение имеют большое
значение для здоровья матери
и ребёнка. Учёные считают
важным включение в дородо)

вые курсы занятий по налажи)
ванию отношений с партнёра)
ми, а также напоминают о не)
обходимости особого подхода
к женщинам, которым не хвата)
ет поддержки супругов. 

Результаты исследования
опубликованы в журнале
Epidemiology. 

Напомним, что ежегодно
раньше срока на свет появля)
ются около 15 млн малышей, то
есть каждый десятый новорож)
дённый. Более миллиона из них
умирают почти сразу, осталь)
ные в течение жизни физичес)
ки или неврологически нетру)
доспособны либо необучаемы,
что дорого обходится и их се)
мьям, и обществу. 

Подготовлено 
по материалам Йельского

университета.
science.compulenta.ru 
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Встановлено як для фізіологічній вагітності, так і для вагітності,
яка ускладнена загрозою невиношування, що характерним є
зниження сироваткового рівня глікоделіну. Проте в пацієнток з
обтяженим анамнезом щодо втрати плода в разі загрози перери-
вання вагітності виявляється рання виражена зворотна динаміка
вмісту глікоделіну, який здійснює локальне пригнічення імунної
відповіді матері на ембріон і плід, призводить у різні терміни
вагітності до її завмирання або втрати. Отримані дані свідчать
про значні зміни в продукції біоактивного поліпептиду гліко-
деліну з І триместру вагітності, ускладненої загрозою перери-
вання. Пацієнткам із синдромом втрати плода слід рекомендува-
ти визначення рівня глікоделіну в сироватці крові з моменту
встановлення факту вагітності для проведення адекватних і, го-
ловне, своєчасних заходів, спрямованих на виношування
вагітності.
Ключові слова: вагітніcть, синдром втрати плода, невиношуван�
ня вагітності, глікоделін.

Передчасне переривання вагітності – одне з найбільш частих і
серйозних ускладнень гестаційного процесу [9]. За даними

багатьох авторів, у 25% жінок репродуктивного віку в анамнезі
відзначається хоча б один випадок втрати вагітності [1, 6]. Незва>
жаючи на досягнуті останніми роками успіхи в профілактиці і
лікуванні даної патології, частота невиношування вагітності (НВ)
залишається стабільною і достатньо високою [4]. Так, за даними
різних авторів, вона становить від 2 до 55% [1, 4, 9], що вимагає
розгляду даної патології як найважливішої загально>медичної і
соціальної проблеми і привертає постійну увагу провідних науко>
вих шкіл миру [9, 17, 18]. Статистика свідчить, що до 85% синдро>
му втрати плода припадає на I триместр вагітності (до 13 тиж), а
15% – на ІІ і ІІІ триместри, при цьому 5–6% пологів відбуваються
достроково. Ризик втрати вагітності після першого викидня ста>
новить 13–17%, тоді як після двох попередніх мимовільних пере>
ривань ризик втрати бажаної вагітності зростає більш ніж у 2 ра>
зи – до 36–38% [3, 9, 18]. Передчасне переривання вагітності бага>
то в чому визначає показники перинатальної захворюваності і
смертності [17].

Початок третього тисячоліття не зменшив актуальність проб>
леми НВ, оскільки частота даної патології виявляє тенденцію до
зростання практично у всіх країнах світу [6], а широке впрова>
дження у практику нових діагностичних і лікувальних методів, за>
снованих на досягненнях сучасної науки, не покращує ситуацію.
Стабільно висока частота НВ примушує шукати нові підходи до
вивчення етіопатогенезу даної патології [4, 5, 6, 9, 18]. 

В Україні демографічні проблеми мають вкрай несприятли>
вий характер, останні два десятиліття ознаменувалися безпреце>
дентним зниженням народжуваності на тлі погіршення репродук>
тивного здоров’я населення [2]. 

Дискусії на тему «Чому результати антенатальной терапії
менше очікуваних?» не можуть визначити основні детерминанти
наявного неблагополуччя, але ставлять перед дослідниками ряд
перспективних, життєво важливих для людства питань, без
вирішення яких подальший прогрес перинатальної медицини не>
можливий. Забезпечення сприятливого наслідку кожної бажаної
вагітності в умовах зниження числа жінок репродуктивного віку є
основним завданням сучасної перинатології. Відсутність знижен>
ня частоти НВ вказує на труднощі, що виникають при веденні цієї
групи пацієнток. З одного боку, вони зумовлені многофакторнос>

тью етіології і патогенетичних механізмів захворювання. З іншого
– недосконалістю вживаних діагностичних методик і відсутністю
адекватного моніторингу ускладнень, що виникають під час
вагітності [1, 3, 4, 15, 16].

Синдром втрати плода – це новий термін, що з’явився ос>
таннім часом і включає один або більш мимовільних викиднів або
вагітностей, що не розвиваються, на терміні 10 тиж і більше; мер>
твонародження; неонатальну смерть; 3 і більш мимовільних ви>
кидня до 8 тиж ембріонального розвитку [1].

Етіологія синдрому втрати плода надзвичайно різноманітна і
залежить від багатьох чинників (генетичних, ендокринних,
інфекційно>запальних, імунологічних тощо). Одні з них безпосе>
редньо призводять до закладки аномального ембріона, інші ство>
рюють несприятливі умови для його нормального розвитку [1].
Удосконалення тактики ведення вагітності у жінок із синдромом
втрати плода неможливе без ретельного аналізу і вивчення тонких
патогенетичних реакцій, що відбуваються в організмі жінки і при>
зводять до втрати вагітності. Етіологічна структура гестаційних
ускладнень, у тому числі і переривання вагітності, в різні терміни
різноманітна [9]. Перший триместр вагітності є найбільш значу>
щим, оскільки в цей період відбувається ембріогенез, формування
плаценти і складних взаємин між матір’ю і плодом, а загроза пере>
ривання вагітності в I триместрі часто ускладнює подальший пе>
ребіг гестаційних процесів, що може призводити до спонтанних
абортів, розвитку плацентарної недостатності, антенатальної заги>
белі плода [6, 18].

Резервами зниження синдрому втрати плода, а відповідно і
покращання перинатальних наслідків вагітностей, є прогнозуван>
ня і доклінічна діагностика ускладнень. На даний час не викликає
сумніву, що вибір найбільш оптимального методу ведення
вагітності є неможливим без урахування ступеня акушерського і
перинатального ризиків [1, 3, 4, 6, 9]. Проте методологічні підходи
до виділення групи жінок, вагітність в яких може ускладнитись
загрозою невиношування, залишаються недостатньо розроблени>
ми і в практичній діяльності обмежуються переважно рутинним
аналізом клініко>анамнестических даних, що дезорієнтує лікарів,
призводить до проведення значної кількості необґрунтованих об>
стежень та медикаментозних втручань.

У сучасному акушерстві прогноз гестаційних і перинатальних
ускладнень базується на концепції високого ризику [1, 6], але
різноманітність патогенетичних механізмів формування синдро>
му втрати плода утрудняє можливості цілеспрямованого прогно>
зування. Виявлення доклінічних змін в організмі жінки відкриває
перспективу верифікації передвісників гестаційних ускладнень на
основі досліджень біохімічних показників [3, 6, 7, 16]. Проте жо>
ден метод ранньої діагностики не може претендувати на ідеальний
скринінг, індивідуальна прогностична цінність кожного з тестів
невисока, а многофакторність ускладнень вагітності визначає не>
обхідність пошуку комплексних методів їх ефективного прогнозу>
вання з перспективою використання не одного, а цілого ряду
клінічних і біохімічних маркерів [14]. 

За даними літератури, у 88% жінок з наявністю репродуктив>
них втрат в анамнезі виявляються ті або інші значущі структурні
зміни в репродуктивній системі [1, 9]. Цей факт на практиці дає
підстави проводити багатопланове обстеження всім пацієнткам з
наявністю синдрому втрати плода. У той же час для оптимізації
антенатального спостереження з метою формування груп ризику
втрати вагітності доцільно використовувати найбільш інформа>

Ïðîãíîñòè÷í³ ìàðêåðè íåâèíîøóâàííÿ
âàã³òíîñò³ ó æ³íîê ³ç ñèíäðîìîì âòðàòè ïëîäà
С.О. Шурпяк

Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького
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тивні з доступних тестів. Точніша ідентифікація груп ризику на
основі комплексного підходу до вибору прогностичних стратегій
може сприяти розробці заходів профілактичного і лікувального
спрямування і обмеженню «акушерської агресії» [ 6 ]. 

На сьогодні досліджено ряд імунологічних механізмів, не>
обхідних для нормального розвитку вагітності, недостатня або
надмірна активність яких призводить до ускладненого її перебігу
або переривання [9–11, 17]. Для нормального розвитку вагітності
фундаментальне значення має повноцінна імплантація, яка мож>
лива тільки за наявності чутливого до неї ендометрія і ембріона,
що досяг стадії бластоцисти. Готовність ендометрія до імплантації
максимальна тільки в період існування так званого вікна зачаття,
наявність якого забезпечується складною взаємодією гормонів,
рецепторів, імунокомпетентних клітин, а також білків, що
асоціюються з вагітністю. Одним з таких білків є специфічний
білок репродуктивної системи людини – 2>мікроглобулін фер>
тильності (АМГФ), або глікоделин [14]. Глікоделін є димірним
глікопротеїном, що продукується залозами секреторного ендо>
метрія. Синтез глікоделіну в ендометрії починається в періовуля>
торний період, різко посилюється в периімплантаційний період і
зберігається на високому рівні у разі настання вагітності. Дані ба>
гатьох авторів свідчать про те, що порушення імплантації і/або
плацентації, які призводять до ранньої втрати вагітності, пов’язані
з дефіцитом продукції глікоделіну в ендометрії [12–14].

На сьогодні в літературі представлені суперечливі дані щодо
інформативності показників сироваткового рівня глікоделіну для
прогнозування перебігу вагітності. За деякими даними, зміни про>
дукції глікоделіну при патологічному перебігу вагітності у I і II
триместрах мають різноспрямований характер: у I триместрі ми>
мовільне переривання вагітності відбувається на фоні зниження,
тоді як у II триместрі – на тлі підвищення рівня глікоделіну. Вод>
ночас є повідомлення про впливи на синтез глікоделіну естро>
генів, прогестинів, антипрогестинів, релаксину і хоріонічного го>
надотропіну (ХГ). Вплив естрогенів на транскрипцію глікоделіну
є опосередкованим через вплив на диференціювання клітин ендо>
метрія, наприклад, зі збільшеною кількістю прогестеронових ре>
цепторів [12, 14]. У дослідженнях в експерименті отримано дані,
що продукція глікоделину епітеліальними клітинами ендометрія
зростає в 4–9 разів під впливом прогестерону і прогестагенів [13]. 

Не має узгодженості і щодо рівнів глікоделіну при усклад>
неній та неускладненій вагітності. У літературі існують суттєві
розбіжності, що, вочевидь, пояснюється використанням реагентів
та апаратури різної чутливості. Встановлено, що після настання
вагітності рівень глікоделіну в сироватці крові зростає більш ніж
у 10 разів порівняно з невагітними, а в процесі прогресування
фізіологічної вагітності середня концентрація білка знижується
від 303,6±31,1 нг/мл у І триместрі до 136,3±13,6 нг/мл у ІІ три>
местрі і 49,1±7,6 нг/мл – у ІІІ [12]. Більшість авторів указують на
значні індивідуальні коливання рівнів глікоделіну під час
вагітності: у I триместрі від 27 до 700 нг/мл (у 88,5% жінок вони
перевищують 100 нг/мл), у ІІ триместрі – от 10 до 380 нг/мл (у
85,4% перевищують 20 нг/мл), у ІІІ триместрі – 8 до 145 нг/мл (у
91,7% жінок показники нижче 100 нг/мл). Більшість авторів вва>
жають, що в разі виникнення ускладнень вагітності рівень гліко>
деліну змінюється. У I триместрі його зниження у сироватці крові
матери пов’язано з ризиком НВ, тоді як у ІІІ триместрі підвищен>
ня рівня глікоделіну супроводжується розвитком загрози перери>
вання вагітності, прееклампсії, дистресу плода. Хоча визначення
рівня глікоделіну в ІІ триместрі клінічного значення, на думку де>
яких авторів, не має, більшість висловлює думку, що зниження
рівня глікоделіну до 180 нг/мл свідчить про загрозу переривання
вагітності, а зменшення його рівня до 100 нг/мл – про несприят>
ливий наслідок вагітності [12, 14].

Мета нашої роботи – дослідити динаміку рівнів глікоделіну
при неускладненій та ускладненій загрозою НВ і можливість про>
гнозування ускладнень вагітності на основі визначення концент>
рації глікоделіну в сироватці крові в динаміці гестаційного процесу. 

МАТEРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Первинно сформований масив вагітних, які були скеровані на
стаціонарне лікування у Львівський обласний клінічний перина>
тальний центр із загрозою переривання вагітності (І основна гру>
па) – 78 повторновагітних із синдромом втрати плода в анамнезі.
Ці вагітні були розподілені на підгрупи залежно від терміну
вагітності: ІА – вагітність 5–12 тиж (18), ІВ – вагітність 14–21 тиж
(22), ІС – вагітність 22–29 тиж (20), ІД – вагітність 30–36 тиж (18).
До групи ІІ (порівняння) включено 25 першовагітних без усклад>
нень гестаційного процесу в аналогічні терміни вагітності, яка за>
вершилася терміновими пологами народженням живих дітей з ма>
сою від 3200 до 4000 г і оцінкою за шкалою Апгар 8–9 балів. Додат>
ково було проведено дослідження рівня глікоделіну в 6 невагітних
здорових жінок віком 20–22 роки з неускладненими пологами в
анамнезі (забір крові проводився у середині другої фази менстру>
ального циклу). Усі пацієнтки з загрозою переривання вагітності
отримували лікування згідно з чинними клінічними протоколами
і наказами МОЗ України. 

У дослідження не включали вагітних з тяжкою соматичною
патологією, захворюваннями, що передаються статевим шляхом
(ВІЛ, сифіліс, гепатити В і С), багатоплідною вагітністю,
вагітністю після застосування ДРТ та в разі виявлення під час об>
стеження хромосомної і спадкової патології.

Клінічні загально>соматичне, гінекологічне обстеження прово>
дили рутинними методами. Загально>клінічне обстеження вклю>
чало фізикальне обстеження з обов’язковим визначенням маси
тіла, вимірюванням артеріального тиску; зовнішнє й внутрішнє
гінекологічне, лабораторні дослідження (клінічні загальні аналізи
крові та сечі, визначення групи крові і резус>належності, рівнів
глюкози крові, білірубіну, загального білка, електролітів, сечовини,
коагулограма тощо). Вивчення стану мікробіоти піхви проводи>
лось методом кількісної ПЛР в реальному часі за системою Фемо>
флор>16 [8]. 

Ультразвукове дослідження проводилося за допомогою ульт>
развукової діагностичної системи HDI 5000 Sono CT (Philips
Ultrasound, США). Ехографію проводили за стандартною методи>
кою в режимі реального часу з використанням конвексного транс>
абдомінального (2–5 МГц) та трансвагінального (5–9 МГц) дат>
чиків. 

Дослідження рівня глікоделіну в сироватці крові проводили
імуноферментним методом з використанням комерційних тест>си>
стем ELISA на мікростриповому імуноферментному аналізаторі
„GBG Stat Fax 303 Plus” (США). Кров забирали в умовах
фізіологічного спокою вранці натще, отриману після центрифугу>
вання сироватку зберігали у замороженому стані при >20° С до про>
ведення дослідження. 

Симптомами загрози переривання вагітності у ранні терміни
вважали наявність больового синдрому, гіпертонус стінок матки та
ділянки відшарування хоріона, виявлені під час УЗД; після 22 тиж
гестації – наявність періодичного переймоподібного болю внизу
живота (за відсутності регулярної пологової діяльності), вкорочен>
ня шийки матки до 20 мм (за даними УЗД), розширення
внутрішнього вічка цервікального каналу більше 5 мм, наявність
ретрохоріальної гематоми. 

Спостереження за вагітними проводилося упродовж всього
періоду гестації з оцінкою наслідків вагітності. 

Статистична обробка результатів проводилася з використан>
ням програм Microsoft Excel 2011, Statystyka 5.1 (StatSoft.Inc.). 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середній вік вагітних становив 24,8±4,2 року (від 19 до 35
років). 

Аналіз гінекологічного анамнезу жінок І (основної) групи по>
казав, що менархе у 70 (89,7%) встановилось у віці 11–13 років, у
середньому – у 12,6±0,5 року, що відповідає віковій нормі гео>
графічного регіону і не відрізнялось від часу менархе в жінок гру>
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пи порівняння. Із гінекологічних захворювань у всіх підгрупах з
практично однаковою частотою спостерігались порушення мен>
струального циклу, запальні захворювання нижніх відділів
генітального тракту, генітальний ендометріоз, вторинне
безпліддя. 

На особливу увагу заслуговував репродуктивний анамнез
пацієнток основної (І) групи. До даної вагітності (без попередніх
пологів) 1 мимовільний викидень до 12 тиж гестації мали
12 (15,4%) пацієнток, 2 – 5 (6,4%); 1–2 самовільних пізніх ви>
киднів від 13 до 21 тиж гестації – 20 (25,6%) жінок; завмерла
вагітність була в 9 (11,5%) випадках. Ранні передчасні пологи
(22–28 тиж гестації) відбулися при першій вагітності в 11 (14,2%)
жінок, які у 8 (72,7%) випадках призвели до ранньої і пізньої не>
онатальної смертності. Мертвонародження від 22 до 41 тиж гес>
тації відбулося в 10 (12,8%) випадках. Після перших неускладне>
них пологів виникнення синдрому втрати плода (один або більше
мимовільних викиднів у 8 тиж і більше; вагітність, що не розви>
вається; 1–3 мимовільних викидні на ранній ембріональній стадії;
передчасні пологи) відбулося в 11 (14,1%). Між вагітностями у
12 (15,4%) жінок встановлено проведення 1–2 артифіційних
абортів. 

Усі пацієнтки з ранніми втратами вагітності були скеровані на
медико>генетичне обстеження. Ні в одному випадку спадкова па>
тологія виявлена не була. Протягом даної вагітності 32 (41%)
жінки вже перебували на стаціонарному та амбулаторному ліку>
ванні з приводу загрози переривання вагітності.

Під час ультразвукового дослідження, яке проводилось до по>
чатку лікування, у всіх пацієнток основної групи виявлялися мар>
кери загрози переривання вагітності, характерні саме для
досліджуваного терміну: у ранні терміни – локальне потовщення
міометрія, ретрохоріальна гематома; у пізні терміни – вкорочення
шийки матки (у середньому 21,3±2,7 мм), лійкоподібне розши>
рення внутрішнього вічка. 

У невагітних у другу фазу менструального циклу рівень гліко>
деліну у сироватці крові становив у середньому 1,8±0,9 нг/мл. У
жінок з неускладненою вагітністю рівні глікоделіну у сироватці
крові змінювалися впродовж періоду гестації від 169,9±26,3 нг/мл
у І триместрі до 114,9±13,4 нг/мл у ІІ триместрі та до
45,8±6,5 нг/мл у ІІІ триместрі.

У І триместрі рівень глікоделіну у вагітних із загрозою са>
мовільного викидня був зниженим до 82,8±19,6 нг/мл, при цьому
за середніми показниками в ІА підгрупі рівень глікоделіну був
зниженим на 49,1% (р<0,01). Оцінка індивідуальних коливань
рівнів глікоделіну і співставлення їх з наслідками вагітності у
пацієнток ІА підгрупи показали, що зниження сироваткового
рівня глікоделіну нижче 65 нг/мл реалізується перманентним
продовженням загрози переривання вагітності із завершенням її
ранніми передчасними пологами, а в одному випадку зниження
нижче 25 нг/мл за наявності ретрохоріальної гематоми призвело
до завмирання вагітності у 8 тиж (через 2 тиж після обстеження),
незважаючи на проведення зберігальної терапії. 

У ІІ триместрі (13–21 тиж, підгрупа ІВ) середній рівень гліко>
деліну в сироватці крові становив 37,5±17,7 нг/мл (р<0,001), при
цьому у 14,3% пацієнток виявлені вкрай низькі рівні сироватково>
го глікоделіну (<10 нг/мл), що було характерним для пацієнток зі
звичною втратою вагітності до 20 тиж і реалізувалося завмиран>
ням або втратою даної вагітності. У підгрупі ІС (22–28 тиж), в
якій середній рівень глікоделіну становив 26,8±12,1 нг/мл, у
33,3% рівень глікоделіну був на 35–40% нижчим від середнього,
що корелювало з утриманням клінічних ознак загрози перериван>
ня вагітності і завершенням вагітності передчасними пологами у
терміни від 24 до 30 тиж. 

Для підгрупи ІД (загроза передчасних пологів у 29–35 тиж)
середній рівень глікоделіну в сироватці крові становив
7,2±4,2 нг/мл, при цьому у всіх пацієнток даної підгрупи
вагітність завершилась передчасними пологами впродовж 5–7 діб
після обстеження. 

Отже, як для фізіологічній вагітності, так і для вагітності, яка
ускладнена загрозою невиношування, характерним є зниження
рівня сироваткового глікоделіну. Однак у пацієнток з анамнезом,
обтяженим синдромом втрати плода, у разі загрози переривання
вагітності рання виражена зворотна динаміка вмісту глікоделіну,
який здійснює локальне пригнічення імунної відповіді матері на
ембріон і плід, призводить у різні терміни вагітності до її завми>
рання або втрати. Отримані дані свідчать про значні зміни у про>
дукції біоактивного поліпептиду глікоделіну з І триместру
вагітності, ускладненої загрозою переривання.

ВИСНОВКИ

1. Дослідження концентрації глікоделіну в сироватці крові
впродовж усіх триместрів є інформативним неінвазивним мето>
дом прогнозування перебігу гестаційного процесу, що дозволяє
проводити своєчасну терапію НВ.

2. У жінок із порушенням репродуктивній функції і, перш за
все, із синдромом втрати плода низький рівень глікоделіну в сиро>
ватці крові є важливим патогенетичним маркером втрати
вагітності.

3. Пацієнткам із синдромом втрати плода слід рекомендувати
визначення рівня глікоделіну в сироватці крові з моменту вста>
новлення факту вагітності для проведення адекватних і, головне,
своєчасних заходів, спрямованих на виношування вагітності.
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Під час ультразвукового дослідження 104 вагітних із
хронічною артеріальною гіпертензією встановлено
приріст діаметра плечової артерії при реактивній гіпе-
ремії менший за 10%, підвищення індексу периферійного
опору судин (на 10,4% та 26,7% при захворюванні І та ІІ
стадії відповідно), потовщення комплексу інтима–медіа
сонної артерії. Такі зміни вказують на наявність ендо-
теліальної дисфункції у вагітних з артеріальною гіпер-
тензією, яка призводить до розвитку акушерських і пери-
натальних ускладнень.
Ключові слова: вагітність, артеріальна гіпертензія, ендо�
теліальна дисфункція, ультразвукове дослідження.

Артеріальна гіпертензія (АГ) залишається однією з
найбільш актуальних проблем клінічної медицини, що

пов’язано з її високою поширеністю, несвоєчасною діагнос>
тикою, недостатньо ефективним лікуванням та несприятли>
вим прогнозом. Серед захворювань матері, які справляють
несприятливий вплив на розвиток та стан плода і новонаро>
дженого, гіпертонічна хвороба посідає одне з перших місць
[1, 2]. Гіпертонічна хвороба вагітних є причиною таких пери>
натально небезпечних ускладнень, як невиношування, пе>
редчасні пологи, дистрес та затримка розвитку плода [3]. Пе>
ринатальна смертність при цій патології становить
53–100‰ [4].

Дослідженнями останніх років доведено, що ендо>
теліальна дисфункція (ЕД) є універсальним патогенетичним
механізмом, що лежить в основі багатьох захворювань, зок>
рема АГ та акушерських ускладнень [5, 6].

Функцію ендотелію досліджують за допомогою різних
методик: проводиться оцінка ендотелійзалежної дилатації
судин за допомогою ультразвуку, а також шляхом визначен>
ня вмісту в крові маркерів ЕД (NO, ендотеліну>1, простаг>
ландинів, простацикліну, тромбоксану і ін.). 

Фізіологічне значення ендотеліальної регуляції просвіту
судини полягає в тому, що для ефективного функціонування
системи кровообігу необхідна автоматична зміна судинного
опору відповідно величині кровотоку. У разі нормальної
функції ендотелію у відповідь на збільшення об’ємної швид>
кості кровотоку судина розширюється, зберігаючи нормаль>
не співвідношення об’єму крові і просвіту. Відсутність дила>
тації або спазм можна розцінювати як ЕД [7, 8]. 

Мета дослідження – визначити функціональний стан
ендотелію у вагітних з АГ залежно від стадії захворювання.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 104 вагітні з хронічною АГ (основна група): у
53 (57,2%) жінок встановлено захворювання І стадії (І гру>
па); у 51 (42,7%) – ІІ стадії (ІІ група). Контрольна група – 30
соматично здорових вагітних. Серед жінок з І стадією хворо>
би 84,9% мали І ступень АГ, решта (15,1%) – ІІ ступінь, у
групі з вагітних з ІІ стадією АГ 48,9% мали ІІ ступінь хворо>
би, а 14,9% – ІІІ ступень. 

Судинорухова функція ендотелію досліджувалась за до>
помогою визначення динаміки кровотоку та діаметра плечо>
вої судини в стані спокою та під час реактивної гіперемії.
Дослідження проводилися на ультразвуковій діагностичній
системі з використанням лінійного датчика 7,5–10 МГц за

методикою, описаною D. Celermajer та співавторами [9], за
допомогою триплексного режиму сканування (В>режим, ко>
льорове допплєрівське квартирування потоку та спектраль>
ний аналіз допплєрівського зсуву частот). Вимірювали
внутрішньопросвітний діаметр a.brachialis в стані спокою
(D0) та після проби (D1). Ендотелійзалежна вазодилатація
розраховувалася як відношення зміни D1–D0 до D0 та вира>
жалася в процентах ( D). За ступенем дилатації ми
виділяємо 4 типи реакції плечової судини на оклюзійну про>
бу: нормоергічна реакція – приріст діаметра становить
10–20%; гіпоергічна реакція – приріст діаметра менше 10%;
гіперергічна реакція – приріст діаметра більше 20%; пара>
доксальна реакція – зменшення діаметра. Вимірювали також
індекс периферійного опору до (RI0) та після навантаження
(RI1). Структурний стан стінки судин вивчався при УЗ
вимірюванні комплексу інтима–медіа (КІМ) загальної сон>
ної артерії.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Для вивчення функціонального стану ендотелію всім
пацієнткам основної і контрольної груп була проведена
допплєрометрія кровотоку і виміри діаметра плечової ар>
терії в стані спокою та під час реактивної гіперемії. Аналіз
результатів вимірювання діаметра плечової артерії виявив
достовірно більшу величину вихідного діаметра у
пацієнток основних груп (табл. 1). Під час реактивної гіпе>
ремії у жінок контрольної групи спостерігався приріст
діаметра плечової артерії в середньому на 13,2±1,1%, що
вкладається в діапазон норми (10–20%). У жінок з АГ
приріст показника в середньому був менший за 10%
(7,1±1,7 та 5,6±2,0% відповідно у жінок з АГ І та ІІ стадії),
що вказує на наявність ЕД. 

При цьому слід відзначити, що в жінок усіх груп спос>
терігались різні типи післяоклюзійної реакції плечової ар>
терії (рис. 1). 

Як видно з рис. 1, у 93,3% здорових вагітних спостерігав>
ся нормоергічний тип післяоклюзійної реакції, що свідчить
про нормальний баланс вазорегулюючих факторів, і лише у
6,7% жінок контрольної групи встановлено гіпоергічний тип
реакції, що вказує на ознаки ЕД. Під час дослідження жінок
контрольної групи не спостерігалось гіперергічного і пара>
доксального типу реакції.

У 56,6 та 66,7 жінок з АГ І та ІІ стадії відповідно виявле>
на гіпоергічна післяоклюзійна реакція плечової артерії. При
цьому близько 8% жінок обох основних груп мали гіпер>

Ôóíêö³îíàëüí³ äîñë³äæåííÿ ñòàíó åíäîòåë³þ 
ó âàã³òíèõ ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ
Т.В. Авраменко, Н.І. Гончаренко, Т.В. Коломійченко, М. Янюта Саар

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

Òàáëèöÿ 1
Ïîêàçíèêè ä³àìåòðà ïëå÷îâî¿ àðòåð³¿ 

ï³ä ÷àñ ðåàêòèâíî¿ ã³ïåðåì³¿, ìì

Примітка: * – різниця достовірна відносно жінок контрольної групи  (p<0,05).

Показник
Група обстежених

І стадія ІІ стадія Контроль

D0 4,0±0,42 (4,4±0,30)* 3,8±0,24

D1 4,2±0,38 4,5±0,45 4,3±0,25

D,% (7,1±1,7)* (5,6±2,0)* 13,2±1,1
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ергічний тип реакції, який можна трактувати як надмірний
прояв компенсаторної реакції ендотелію – підвищення син>
тезу вазодилататорів у відповідь на навантаження. Такий
тип реакції небезпечний: є ризик переходу в подальшому в
гіпоергічний або парадоксальний тип реакції.

Парадоксальний тип реакції, який встановлено в 3,8% та
15,7% вагітних з АГ І та ІІ стадії відповідно (р<0,05), на на>
шу думку, є найбільш небезпечним, оскільки вказує на зрив
компенсаторних можливостей. 

Аналіз динаміки індексу периферійного опору під час
проби з навантаженням показав (табл. 2), що у здорових
вагітних виявлено зниження показника після навантаження.
Тоді як у жінок з гіпертонічною хворобою зафіксовано
підвищення показника в середньому на 10,4% та 26,7% при
АГ І та ІІ стадії відповідно (p<0,05), що відображає підви>
щення опору судин і свідчить про функціональні порушення
регуляції периферійного кровотоку. При цьому у 13,7%
жінок з АГ ІІ стадії підвищення було більше 30%, що може
свідчити про грубі порушення ендотеліальної функції.

Для визначення структурних порушень інтими вивча>
лась товщина КІМ сонної артерії. Нами встановлено, що у
жінок з АГ спостерігається потовщення КІМ сонної артерії,
особливо виражене в жінок з ІІ стадією захворювання
(0,9±0,06 мм проти 0,5±0,08 мм у здорових вагітних; р<0,05),
що вказує на атеросклеротичне ураження судинної стінки
(рис. 2). 

ВИСНОВКИ

У вагітних з АГ приріст діаметра плечової артерії при ре>
активній гіперемії в середньому був менший за 10%, що вка>
зує на наявність ЕД. 

У більшості жінок з АГ виявлена гіпоергічна післяок>
люзійна реакція плечової артерії, майже 8% жінок мали гіпер>

ергічний тип реакції, який можна трактувати як надмірний
прояв компенсаторної реакції ендотелію, що вказує на ризик
переходу в подальшому в гіпоергічний або парадоксальний
тип реакції. Парадоксальний тип реакції встановлено в 3,8 та
15,7% вагітних з АГ І та ІІ стадії відповідно (р<0,05), що є
найбільш небезпечним, оскільки вказує на зрив компенса>
торних можливостей. 

Функціональні порушення регуляції периферійного
кровотоку в жінок з гіпертонічною хворобою проявля>
лись підвищенням індексу периферичного опору судин
(на 10,4% та 26,7% при АГ І та ІІ стадії відповідно:
p<0,05). 

Також у більшості у жінок з АГ спостерігалося потов>
щення КІМ сонної артерії, особливо виражене у жінок з ІІ
стадією захворювання, що вказує на атеросклеротичне ура>
ження судинної стінки. 

Функциональное исследование состояние

эндотелия у беременных с артериальной

гипертензией

Т.В. Авраменко, Н.И. Гончаренко, Т.В. Коломийченко,

М. Янюта Саар

При ультразвуковом исследовании 104 беременных с хроничес>
кой артериальной гипертензией установлен прирост диаметра
плечевой артерии при реактивной гиперемии меньше 10%, по>
вышение индекса периферического сопротивления сосудов
(на 10,4% та 26,7% при заболевании І и ІІ стадии соответствен>
но), утолщение комплекса интима–медиа сонной артерии. Та>

Ðèñ. 1. Ðîçïîä³ë îáñòåæåíèõ æ³íîê çà òèïîì ï³ñëÿîêëþç³éíî¿ ðåàêö³¿ ïëå÷îâî¿ àðòåð³¿

Ðèñ. 2. Òîâùèíà êîìïëåêñó ³íòèìà–ìåä³à (ìì) â îáñòåæåíèõ
âàã³òíèõ

Òàáëèöÿ 2
²íäåêñ ïåðèôåð³éíîãî îïîðó ï³ä ÷àñ ðåàêòèâíî¿ ã³ïåðåì³¿

Показник
Група обстежених

І стадія ІІ стадія Контроль

RI0 1,05±0,11 (0,87±0,10)* 1,15±0,09

RI1 (1,18±0,12)* (1,19±0,11)* # (0,83±0,07) #

Примітки: * – різниця достовірна відносно жінок контрольної групи (p<0,05);
# – різниця достовірна відносно показника до навантаження (p<0,05).
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кие изменения указывают на наличие эндотелиальной ди>
сфункции у беременных с артериальной гипертензией, кото>
рая приводит к развитию акушерских и перинатальных ослож>
нений.
Ключевые слова: беременность, артериальная гипертензия, эндо�
телиальная дисфункция, ультразвуковое исследование. 

Function study of the endothelium condition for

pregnants with arterial hypertension

T.V. Avramenko, N.I. Goncharenko,

T.V. Kolomiichenko, M. Yanuta Saar 

According to ultrasound study among 104 pregnants with chronic
arterial hypertension ascertained the increasing of brachial artery
diameter with the reactive hyperemia less for 10%, increasing the
index of peripheral vessel resistance (for 10,4 and 26,7% according
to the I and II stage disease), thickening of the complex of intima>
media of carotid artery. Such changes indicate to the availability of
endothelium dysfunction for pregnants with arterial hypertension,
which brings to the development of obstetrics and perinatal compli>
cations.
Key words: pregnancy, arterial hypertension , endothelium dysfunction,
ultrasound study. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Несмотря на диагноз "бес)
плодие", некоторые пары, пы)
тающиеся зачать ребенка с
помощью ЭКО, позже смогли
сделать это естественным пу)
тем, сообщили исследовате)
ли из Франции.

Ученые собрали информа)
цию о более чем 2100 супру)
гах, которые пытались зачать
ребенка методом экстракор)
порального оплодотворения
во Франции с начала 2000)х
годов. Около 1300 из них до)
стигли успеха. При этом 17%
имеющих ребенка "из про)
бирки" позже родили еще од)
ного естественным путем.
Среди пар, которым не уда)

лось зачать ребенка с помо)
щью ЭКО, 24% позже стали
родителями без медицинской
помощи. 

Исследователи также отме)
тили, что время от времени из
очереди на ЭКО по государ)
ственной программе "выпада)
ют" женщины, которым удает)
ся забеременеть самостоя)
тельно. Это так называемое
"спонтанное зачатие", кото)
рое происходит в парах с диа)
гнозом "бесплодие", как пра)
вило, после прекращения лю)
бого лечения, подчеркивают
врачи.

При этом более высокие
шансы на спонтанную бере)

менность имеют супружеские
пары, у которых причина бес)
плодия не ясна. Таких насчи)
тывается 12)13%. 

Как подчеркивают ученые,
результаты данного исследо)
вания должны помочь семьям,
которые не смогли зачать ре)
бенка с помощью ЭКО. 

"Необходимо понимать,
что диагноз "бесплодие" ни)
когда не означает отсутствие
возможности забеременеть,
а лишь низкую или очень низ)
кую вероятность этого", ) от)
метила доктор Пенелопа
Трауд.

http://www.medicinform.net

КАЖДАЯ ПЯТАЯ ЖЕНЩИНА, ПРОШЕДШАЯ ЭКО, 

ПОЗЖЕ БЕРЕМЕНЕЕТ БЕЗ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ 
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Проведено сравнительное исследование достоверности
приборного и расчетного методов определения гемодина-
мического профиля у беременных с артериальной гипер-
тензией. Достоверно установлена высокая степень корре-
ляции контролируемых показателей гемодинамики при ис-
пользовании обоих методов исследования и целесообраз-
ность клинического применения расчетного метода, кото-
рый позволяет проводить избирательную (селективную)
гипотензивную терапию.
Ключевые слова: беременность, артериальная гипертензия,
гемодинамический профиль, методы определения.

Синдром артериальной гипертензии (АГ) является рас>
пространенным осложнением беременности и одной из

причин материнской и перинатальной заболеваемости, не>
редко являясь манифестирующим признаком тяжелой аку>
шерской патологии [1, 7, 8]. В соответствии с рекомендация>
ми Американской коллегии по акушерству и гинекологии
(1972 г.) определяют три категории гипертензивных рас>
стройств, сопутствующих беременности: гестационная АГ,
хроническая АГ и преэклампсия [4, 7, 8]. Правильный выбор
тактики лечения АГ определяется гемодинамическим про>
филем (ГП) пациентки, исходя из показателей центральной
гемодинамики [1–4]. Приборные методы их определения
(эхокардиография, реоплетизмография) малодоступны для
широкой клинической практики в связи с высокой стоимос>
тью аппаратуры и необходимостью специальной подготовки
персонала. Практический интерес представляет расчетный
метод, основанный на модификации формулы Старра [1, 5,
6] и, по данным ряда исследователей, позволяющий опреде>
лить параметры гемодинамики у беременных с точностью
±8–10% [1, 5, 6]. 

Целью нашего исследования было проведение сравни>
тельного анализа достоверности обоих методов определе>
ния ГП у беременных с АГ различного генеза, а также из>
учение перспектив клинического применения расчетного
метода для обследования, диагностики и мониторинга эф>
фективности проводимой селективной антигипертензив>
ной терапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проведено на клинических базах кафед>
ры акушерства и гинекологии № 1 НМАПО за период с
2002 по 2007 г. Обследовано 118 беременных. Средний
возраст обследованных женщин составил 24,2±3,2 года, а
срок беременности колебался от 24 до 42 нед. В зависимо>
сти от категории АГ пациентки были распределены на 4
группы:

1. Пациентки с неосложненным течением беременности
без экстрагенитальной патологии (госпитализация по аку>
шерским показаниям) – 31 женщина (контрольная группа).

2. У 86 беременных (основная группа) одним из показа>
ний к госпитализации являлось наличие синдрома АГ раз>
личной категории: 

• гестационная гипертензия – І подгруппа; 
• хроническая АГ, диагностированная до наступления

беременности (гипертоническая болезнь, нейроцирку>
ляторная дистония) – ІІ подгруппа; 

• преэклампсия средней и тяжелой степени – ІІІ под>
группа. 

Гемодинамический профиль определялся при госпита>
лизации приборным (реоплетизмографическим) методом по
Кубичеку [9] с использованием аппаратно>программного
комплекса «Кентавр» (Екатеринбургский завод точного
приборостроения) с определением в качестве основного по>
казателя центральной гемодинамики ударного объема серд>
ца (УОС). Для определения артериального давления (АД) и
частоты сердечных сокращений (ЧСС) использовали отече>
ственный реанимационный монитор UM>300 (фирма
«Ютас»). Значения минутного объема сердца (МОС), сер>
дечный индекс (СИ), общее периферическое сопротивление
сосудов (ОПСС) рассчитывали по общепринятой методике
[5, 6, 9]. Параллельно приборному исследованию проводи>
лось расчетное определение показателей центральной гемо>
динамики с использованием модифицированной формулы
Старра [1, 5, 6]: 

УОС=113,3-0,58•ПД-0,29•ДД-9,4•рост/масса тела.

В качестве основного показателя гемодинамики опреде>
лялся ударный объем сердца (УОС), производные показате>
ли рассчитывались по общепринятым формулам [9]. Необ>
ходимый для расчетов показатель площади поверхности те>
ла (Sт) рассчитывался по формуле:

Sт(м2) = 0,0087 (масса тела+рост)–0,26 [9].

Расчеты проводились с использованием программы
Microsoft Exсel.

После определения исходного гемодинамического про>
филя беременным с АГ назначалась селективная антиги>
пертензивная терапия (САГТ), согласно рекомендациям
более ранних исследований [1, 2, 8], с поэтапным монито>
рингом гемодинамического профиля на 1, 3 и 5>е сутки на>
блюдения. Значения гемодинамических показателей и ге>
модинамический профиль у беременных при АГ и неос>
ложненной беременности соотносили с табличными дан>
ными (табл. 1).

Полученные при исследовании результаты обработаны с
помощью статистических пакетов Statistika for Windows и
Microsoft Exel с определением критерия достоверности
р 0,05 и коэффициента корреляции rxy, (табл. 2, 3).

Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ïðèáîðíîãî 
è ðàñ÷åòíîãî ìåòîäîâ îïðåäåëåíèÿ
ãåìîäèíàìè÷åñêîãî ïðîôèëÿ ó áåðåìåííûõ 
ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé
В.В. Рамазанов, О.В. Голяновский, В.П. Радзиховский

Кафедра акушерства и гинекологии № 1 НМАПО,
Киевский областной центр охраны здоровья матери и ребенка
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

У пациенток контрольной группы (неосложненная бере>
менность) при обоих методах определения (приборный/расчет>
ный) отмечены нормальные показатели центральной гемодина>
мики – УОС – 58,2/55,2±2,4 мл, МОС>4227/3978±110 мл/мин,
СИ – 2,3/2,2±0,36 л/м2, ОПСС–1684/1729±132 дин•см/сек>5,
rxy>0,565. Указанные параметры соответствовали нормокине>
тическому типу гемодинамики (см. табл. 1), что не требовало
специальной терапии.

У беременных с явлениями гестационной гипертензии (І
подгруппа) отмечено изменение гемодинамических показа>
телей по гиперкинетическому типу – умеренная артериаль>
ная гипертензия, умеренно повышенные значения УОС и

МОС, СИ (2,57/2,36 л/м2), снижение ОПСС (1555/1689
дин•см/сек>5), коэффициент корреляции rxy>0,545. После на>
значения >адреноблокаторов (анаприлин, атенолол) и бло>
каторов кальциевых каналов (нифедипин) наступала норма>
лизация гемодинамического профиля на 3–5>е сутки
(см. табл. 2).

Для пациенток с хронической АГ и преэклампсией (ІІ и
ІІІ подгруппы), независимо от метода определения, отмече>
ны схожие изменения гемодинамического профиля по гипо>
кинетическому типу разной степени выраженности. Послед>
нее проявлялось умеренным снижением показателей удар>
ного и минутного объемов сердца, сердечного индекса у бе>
ременных ІІ подгруппы (УОС – 48,6±2,6 мл, МОС –
4286±165 мл/мин, СИ – 2,32±0,23 мл/м2) и умеренным по>

Òàáëèöà 1
Çíà÷åíèÿ ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé è ãåìîäèíàìè÷åñêèé ïðîôèëü ó áåðåìåííûõ ïðè àðòåðèàëüíîé 

ãèïåðòåíçèè è íåîñëîæíåííîé áåðåìåííîñòè (ïî À.Ï. Çèëüáåð, Å.Ì. Øèôìàí 2004 ã.)

Гемодинамический профиль
АД ср., мм

рт. ст.
УОС, мл МОС, л/мин

СИ,

л/м2•мин

ОПСС,

дин/см•сек�5

Неосложненная беременность 85,7±4,6 49±10 4,2±0,3 3,64±0,28 905±83,7

Гиперкинетический
129,7±6,3 56±8,5 4,984±0,2 5,14±0,3

913±36,0

Гипокинетический
135,9±10 51±6,6 4,530±0,32 4,02±0,15 1600±78,9

Выраженный гипокинетический
145,3±8,6 37,3±3,6 4,608±0,23 2,56±0,33 2420±102,3

Òàáëèöà 2 
Äèíàìèêà ïîêàçàòåëåé ãåìîäèíàìè÷åñêîãî ïðîôèëÿ ó áåðåìåííûõ ñ ÀÃ ïðè ãèïîòåíçèâíîé òåðàïèè 

ïðåïàðàòàìè âûáîðà (À.Ï. Çèëüáåð, Å.Ì. Øèôìàí, 2004)

Òàáëèöà 3
Ïîêàçàòåëè öåíòðàëüíîé ãåìîäèíàìèêè è ãåìîäèíàìè÷åñêîãî ïðîôèëÿ ó áåðåìåííûõ 

ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé ðàçëè÷íîãî ãåíåçà (ïðèáîðíûé è ðàñ÷åòíûé ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ)

Тип гемодинамики Базовые препараты коррекции АД 1�е сутки 3�и сутки 5�е сутки

Неосложненная беременность
(нормокинетический)

Не применялись
Не

проводилась
Не

проводилась
Не

проводилась

Гиперкинетический
)Блокаторы (анаприлин) до 2 мг/кг в

сутки + фенигидин – 0,05 мг/кг в сутки
Без динамики

Нормо)
кинетический

Нормо)
кинетический

Слабовыраженный
гипокинетический

Допегит до 12,3 мг/кг в сутки +
фенигидин – 0,05 мг/кг в сутки

Без динамики
Нормо)

кинетический
Нормо)

кинетический
Выраженный

гипокинетический
Клофелин 0,00375 мг/кг в сутки +

фенигидин – 0,05 мг/кг в сутки
Без динамики

Гипер)
кинетический

Нормо)
кинетический

Показатель

Неосложненная беременность

(контрольная группа)

І подгруппа

(гестационная

гипертензия)

ІІ подгруппа

(хроническая

гипертензия)

ІІІ группа

(преэклампсия)

Приб. Расч. rxy Приб. Расч. rxy Приб. Расч. rxy Приб. Расч. rxy

ЧСС 78±2 82±3 88±6 96±4

АД, СДД 114/72±8, 86±6 148/82±9, 90±8 158/96±5, 117±7 162/116±10, 131±8

УОС 58,2±2,4 55,2±3,5 0,540 56,4±3,23,2
52,4±
3,43,4

0,548
48,6±
2,62,8

42,2±
3,13,1

0,545
44,2±
4,64,6

39,6±
4,24,2

0,553

МОС 4227±176 3978±116 0,570 4629±153
4264±

149
0,525

4276±
165

3696±
161

0,538
3890±

174
3800±

170
0,558

СИ 2,3±0,4 2,2±0,36 0,565 2,57±0,43
2,36±

0,3777
0,545

2,32±
0,23

2,05±
0,25

0,539
2,16±
0,22

2,10±
0,28

0,556

ОПСС 1684±143
1729±132

228
0,567 1555±171

1689±
194

0,552
2189±

116
2053±

121
0,545

2817±
143

2757±
137

0,556

р 0,032 0,039 ))))) 0,031 0,035 ))))) 0,031 0,035 ))))) 0,034 0,032 )))))

Количество
обсл)х

32 29 27 30

ГП Нормокинетический Гиперкинетический Гипокинетический Гипокинетический
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вышением ОПСС до 2053±121 дин•см/сек>5, что свидетель>
ствовало об умеренно выраженном периферическом ангио>
спазме. После начала САГТ (допегит, нифедипин) на 3>и
сутки у беременных отмечена нормализация гемодинамиче>
ского профиля (см. табл. 2, 3).

У беременных с клиникой преэклампсии (ІІІ подгруппа) бы>
ли отмечены более выраженные изменения по гипокинетическо>
му типу – значительное снижение ударного и минутного объ>
емов сердца, сердечного индекса (39,6±4,2 мл, 3800±170 мл/мин,
2,16±0,22 л/м2 соответственно) и значительное увеличение пока>
зателя ОПСС до 2189–2817±137 дин•см/сек>5 (см. табл. 2). При
проведении САГТ (клофелин, нифедипин) на 3>и сутки отмеча>
ли переход в гиперкинетический, на 5>е сутки нормализацию по>
казателей гемодинамики (см. табл. 2, 3). 

Сравнение результатов исследования показало высокий
коэффициент корреляции (rxy–0,556–0,570) между резуль>
татами определения параметров центральной гемодинамики
у беременных как приборным, так и расчетным методами.
Разница при определении гемодинамического профиля рас>
четным методом по сравнению с приборным для различных
показателей гемодинамики составила ± 7,2–8,4% во всех
группах обследованных пациенток. Последнее позволяет ре>
комендовать расчетное определение гемодинамического
профиля в клинической практике у беременных с синдро>
мом АГ для диагностики, выбора программы гипотензивной
терапии и контроля ее эффективности. Важное значение
имеет возможность применения модифицированного рас>
четного метода [1, 5, 6, 9] при отсутствии специального обо>
рудования и обученного персонала в лечебном учреждении
любого уровня аккредитации.

ВЫВОДЫ

1. Применение расчетного метода определения гемоди>
намического профиля у беременных с АГ позволяет полу>
чить достоверные результаты с низкой погрешностью изме>
рения.

2. Определение гемодинамического профиля у беремен>
ных с АГ позволяет повысить качество диагностики, опти>

мизировать выбор селективной гипотензивной терапии и
возможность проведения мониторинга эффективности лече>
ния у рассматриваемого контингента больных на любом эта>
пе оказания помощи.

Comparative analysis instrumental and calculation

methods for determing hemodynamic profile in

pregnant women with arterial hypertension 

V.V. Ramazanov, O.V. Golyanovskyy,

V.P. Radzikhovskyy 

A comparative study of the reliability of the instrument and the cal>
culation methods for determining the hemodynamic profile in preg>
nant women with hypertension. Reliably established the high degree
of correlation controlled hemodynamic parameters using both meth>
ods and feasibility of clinical application of the calculation method,
buyout allows selective (selective) antihypertensive therapy.
Key words: pregnancy, hypertension, hemodynamic profile, methods of
determination, pre�eclampsia.
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У статті представлені дані клініко-епідеміологічних, ульт-
развукових, допплєрометричних, гістологічних досліджень
при порушеннях менструальної функції на тлі ХЗЗСО у
жінок фертильного віку.
Проаналізовано залежність змін, що виникають в органах
репродуктивної системи, від рівня ураження та від терміну
загострення після лікування в анамнезі.
Встановлені найбільш часті види порушень менструального
циклу в жінок з ХЗЗСО. Виявлені зміни дозволяють ствер-
джувати, що запальний процес в органах репродуктивної
системи призводить до змін кровопостачання в матці та
яєчниках, що, у свою чергу, зменшує можливості дося-
гнення лікувального ефекту в жінок з ХЗЗСО.
Запропонований метод корекції порушення мікроцирку-
ляції в жінок із ХЗЗСО.
Ключові слова: хронічні запальні захворювання статевих
органів, порушення менструальної функції, гормональний го�
меостаз, порушення мікроциркуляції, ендометрій, гемоди�
наміка.

Об’єктивною реальністю сьогодення є стійке погіршення
стану репродуктивного здоров’я жінок фертильного

віку, що проживають на території України [4, 5].
Наші попередні дослідження дозволяють стверджувати,

що хронічні запальні захворювання статевих органів
(ХЗЗСО) є тим підґрунтям, на якому виникають стійкі по>
рушення репродуктивного здоров’я, в тому числі і менстру>
альної функції. Сутність цих порушень та змін, ними спри>
чинених, що виникають в організмі жінки, залежать від бага>
тьох факторів [4, 6, 7].

За даними літератури, існування хронічного запалення
геніталій призводить у 65–70% випадків до виникнення по>
рушень менструальної функції у формі менометрорагії,
олігоменореї, синдрому передменструального напруження.
Провідну роль у патогенезі цих змін відіграють
функціональні порушення центральних і периферійних ла>
нок гіпоталамо>гіпофізарно>яєчникової системи, зниження
функціональної активності і резервних можливостей симпа>
тоадреналової системи [3, 6].

Слід зазначити, що більше 50% жінок, які страждають на
ХЗЗСО, мають різні порушення гормонального гомеостазу.
Зміни менструальної функції у таких жінок залежать не
тільки від характеру гормональних порушень, але і від рівня
ураження статевих органів, оскільки відомо, що при гормо>
нальних порушеннях інфікованість піхви і цервікального ка>
налу патогенними мікроорганізмами обернено пропорційна
вмісту лакто> і біфідобактерій. 

За даними деяких авторів, при ускладненій хламідійній
інфекції спостерігаються ендокринні порушення на рівні
гормонів гіпофіза, наднирників, яєчників, вираженість яких
корелює з клінічними проявами інфекції в жінок [2, 8].

Наші попередні дослідження показали, що в жінок із
хронічним запаленням геніталій відзначено підвищення
напруженості регуляторних ланок гормональної системи.
Найбільш виражені циклічні зміни виявлені в секреції

тестостерону, прогестерону, пролактину, кортизолу і ест>
радіолу. У таких жінок також відзначаються порушення
функціонування гіпофізарно>яєчникової системи, які по>
лягають у підвищенні рівнів ЛГ і ФСГ в І фазі менстру>
ального циклу до 7,6 МО/л і 9,4 МО/л відповідно, а та>
кож у II фазі менструального циклу – до 14,3 МО/л і
6,3 МО/л відповідно. При цьому овуляторний менстру>
альний цикл спостерігається у переважної більшості
жінок, хворих на ХЗЗСО (78%); ановуляторний цикл ви>
явлено при гіперпролактинемії та мультифолікулярних
яєчниках (18%) [6].

Відомо, що при овуляторному менструальному циклі
спостерігаються такі типи гормональних порушень: недо>
статність лютеїнової фази циклу – у 30,76% жінок; недо>
статність обох фаз циклу – у 12,82% пацієнток без порушень
репродуктивної функції та в 33,33% хворих із безплідністю,
гіпоестрогенний менструальний цикл – у 23,08% та в 36,11%
жінок відповідно. У жінок з ХЗЗСО концентрація ест>
радіолу і прогестерону як у фолікулінову, так і лютеїнову
фазу циклу знижена порівняно зі здоровими жінками.
Рівень ФСГ, ЛГ та пролактину в жінок із безплідністю
суттєво вищий показників контрольної групи в усі фази цик>
лу [1–3].

У хворих із ХЗЗСО спостерігаються як двофазні, так і
ановуляторні менструальні цикли, персистенція фолікула,
що зумовлює високу частоту безплідності внаслідок непра>
вильного функціонування гіпоталамо>гіпофізарно>яєчнико>
вої системи. В разі тривалого перебігу захворювання дані
зміни можуть мати необоротний характер, що зумовлює не>
обхідність призначення в комплексному лікуванні засобів,
які регулюють менструальну функцію [2–4].

За наявності ХЗЗСО, як при будь>якому запальному
процесі, у вогнищі запалення можуть змінюватись мікроцир>
куляція та реологічні властивості крові, що може, у свою
чергу, погіршувати доступ лікарських речовин в уражені за>
пальним процесом тканини і органи. Це питання потребує
уваги і дослідження [2, 4, 7, 10, 11].

Ставлення до корекції порушення менструального цик>
лу в лікуванні ХЗЗСО неоднозначне. У роботах останніх
років усе частіше згадується доцільність призначення гормо>
нальних і інших засобів, що коригують менструальний цикл
[14, 15]. 

У даний час ведеться глибоке вивчення застосування
оральних контрацептивів у лікуванні ХЗЗСО, і хоча мало
даних про фармакодинаміку оральних контрацептивів у
застосуванні з антибактеріальними препаратами й ефек>
тивності їхніх взаємодій у лікуванні специфічних
інфекцій, на думку ряду авторів, гормональний фактор
може забезпечити більш ясне розуміння і більш ефектив>
не лікування випадків інфекцій, найбільш резистентних
до терапії, у жінок з гормональними порушеннями [13,
14]. 

Гормональні зміни, що виявляються у жінок з ХЗЗСО,
свідчать про вагомий вплив запального процесу на
функціональний стан яєчників, а, отже, і гіпоталамо>

Ïîðóøåííÿ ìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿ íà òë³
õðîí³÷íèõ çàïàëüíèõ çàõâîðþâàíü ñòàòåâèõ
îðãàí³â ó æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó òà ¿õ êîðåêö³ÿ
Вл.В. Подольський 

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології АМН України», м. Київ
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гіпофізарно>яєчникову систему в цілому. Цей факт свідчить
про першорядність етіологічного лікування, необхідність по>
дальшої гормональної корекції, яка повинна проводитися з
урахуванням виявлених змін

Метою нашої роботи стало вивчення особливостей мен>
струальної функції, змін рівня статевих гормонів та морфо>
функціонального стану в жінок з ХЗЗСО, а також визначен>
ня найбільш ефективних шляхів корекції виявлених пору>
шень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами проводились дослідження в різних напрямках, а
саме: клініко>епідеміологічні дослідження, спрямовані на
визначення частоти і структури ЗЗСО та змін менструальної
функції. Визначали також рівень статевих гормонів. Ультра>
звукові, допплєрометричні та гістологічні дослідження до>
зволили визначити морфофункціональний стан репродук>
тивних органів.

Для проведення досліджень був обраний Дніпровський
район м. Києва, в якому проживає близько 350 тис. меш>
канців.

Для проведення клініко>епідеміологічних досліджень
була створена спеціальна програма. На першому етапі про>
водився збір інформації на паперові носії. Для цього була
спеціально створена анкета, що дозволила висвітлити дані
подальшого катамнезу щодо ХЗЗСО та ускладнень у стані
репродуктивного здоров’я, які виникали в обстежених
жінок. Наступним етапом було перенесення інформації з па>
перових носіїв у пам’ять комп’ютера та створення бази да>
них, що дозволило після оброблення даних за допомогою
спеціально створеної програми визначити не тільки показ>
ники, що визначалися метою дослідження, але і існуючі фак>
тори ризику.

Ультразвукові та допплєрометричні дослідження прово>
дилися на апараті Mindray DC>3. Гістологічний стан ендо>
метрія визначався за допомогою пайпель>тесту з подальшим
дослідженням отриманого матеріалу під електронним мікро>
скопом. Гормональні дослідження проводились імунофер>
ментними методами з використанням діагностичних тест>
систем виробництва фірми ХЕМА (Росія). Оптична цінність
вимірювання на фотометрі MSR>1000 при довжині хвилі 450
нм. Дослідження вмісту статевих гормонів проводилось із
урахуванням фаз менструального циклу.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ДОСЛІДЖЕННЯ

Проведені клініко>епідеміологічні дослідження показа>
ли, що із 1000 жінок фертильного віку на ХЗЗСО страждали
240. Усі обстежені жінки були дітородного віку. Серед них за
характером праці найбільшою групою були службовці –
123 (51,2%) та робітниці – 72 жінки (30%). Шкідливий ха>
рактер праці відзначали 27 жінок (11,2%).

Із супутніх захворювань найбільш часто спостерігалася
нейроциркуляторна астенія – виявлена у 87 жінок (36,2%).

Катамнестичні дані обстежених жінок щодо захворюва>
ності на ХЗЗСО протягом 10 років залежно від рівня ура>
ження статевих органів запальним процесом дозволяють
усіх пацієнток розподілити на три групи по 80 у кожній. От>
римані результати залежно від терміну загострення запаль>
них захворювань статевих органів наведено в табл. 1.

Як свідчать дані табл. 1, найбільш часто загострення ниж>
нього рівня статевих органів спостерігалось через 3 роки
після лікування – у 65 жінок (81,2%), верхнього рівня через 5
і 7 років після лікування – у 39 (48,7%) та 55 жінок (68,7%)
відповідно. Поряд з цим загострення і нижнього, і верхнього
рівнів статевих органів найбільш часто спостерігалося через 5
та 7 років після лікування.

Нами з’ясована частота загострень захворювань протягом
року залежно від давності загострення після лікування (табл. 2).

Так, найбільшу кількість загострень протягом року (4 і
більше) мали жінки через 5 років після проведеного попе>
реднього лікування (42,1%), а найменша кількість загос>
трень протягом року (від 1 до 2) виявлена в жінок через 3 ро>
ки після проведеного лікування.

У жінок із ХЗЗСО спостерігаються такі порушення реп>
родуктивного здоров’я, як безплідність – у 104 (43,3%) та по>
рушення менструального циклу – у 101 (42,1%).

Дані про характер порушень менструальної функції
відповідно до існуючої класифікації за МКХ>10, прийнятої  в
Україні, представлені в табл. 3.

Результати наших досліджень показали, що найбільш
виражені зміни менструальної функції відбуваються при
ураженні запальним процесом верхнього та нижнього і верх>
нього рівнів статевих органів.

Слід зазначити, що в жінок з вторинною олігоменореєю,
яка виявлялася у 23 (22,7%) жінок із ХЗЗСО, встановлено 3
варіанти порушень:

Òàáëèöÿ 1
×àñòîòà çàãîñòðåííÿ õðîí³÷íèõ çàïàëüíèõ çàõâîðþâàíü ñòàòåâèõ îðãàí³â ó æ³íîê çàëåæíî â³ä ð³âíÿ 

¿õ óðàæåííÿ òà òåðì³íó çàãîñòðåííÿ çàõâîðþâàííÿ

Термін загострення після

лікування в анамнезі

Рівень ураження статевих органів

Нижній (n=80) Верхній (n=80) Верхній та нижній (n=80)

Через 3 роки, n (%) 65 (81,2) 12 (15) 8 (10)

Через 5 років, n (%) 41 (51,2) 39 (48,7) 35 (43,7)

Через 7 років, n (%) 9 (11,2) 55 (68,7) 34 (42,5)

Òàáëèöÿ 2
×àñòîòà çàãîñòðåíü (ïðîòÿãîì ðîêó) õðîí³÷íèõ çàïàëüíèõ çàõâîðþâàíü ñòàòåâèõ îðãàí³â ó æ³íîê çàëåæíî â³ä òåðì³íó

çàãîñòðåííÿ çàõâîðþâàííÿ (ïî ðîêàõ)

Термін загострення після

лікування в анамнезі

Кількість загострень (рази)

1�2 3 4 і більше

Через 3 роки, n (%) 55 (23) 35 (14,5) )

Через 5 років, n (%) 47 (19,6) 72 (30) 101 (42,1)

Через 7 років, n (%) 27 (11,2) 60 (25) 68 (28,3)

Через 10 років, n (%) 51 (21,2) 58 (24,1) 39 (16,2)
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> подовження фолікулярної фази циклу без порушення
лютеїнової фази циклу – у 3 жінок (1,3%);

> подовження фолікулярної фази циклу, поєднане з недо>
статністю лютеїнової фази – у 12 жінок (52,2%);

> нормальна фолікулярна фаза менструального циклу
з недостатністю лютеїнової фази циклу – у 8 жінок
(34,8%).

У жінок з подовженою фолікулярною фазою циклу ви>
являлися ще такі порушення, як персистенція домінантного
фолікула (у 10 жінок – 43,5%) та атрезія домінантного
фолікула (у 3 жінок – 13%).

Дані про особливості змін менструальної функції в жінок
із ХЗЗСО залежно від терміну загострення захворювання
представлені в табл. 4.

З наведених у табл. 4 даних видно, що вторинна олігоме>
норея частіше спостерігається в жінок, що мали термін по>
вторних загострень захворювань через 5, 7 та 10 років, що
може бути показником виснаження гормонального прогесте>
ронового резерву організму.

Оскільки порушення менструальної функції, у свою чер>
гу, можуть бути причиною ненастання вагітності, ми
вирішили з’ясувати найбільш часті і значущі фактори, що
можуть впливати на прояви порушень саме менструальної
функції.

Нами детально вивчені групи факторів, які характеризу>
вали стан репродуктивного здоров’я в обстежених жінок,
психоемоційні фактори, особливості сексуального здоров’я,
стану загального здоров’я та роль соціальних факторів.

Було з’ясовано, що всі групи перелічених факторів тією
чи іншою мірою впливають на розвиток порушень менстру>
альної функції в обстежених жінок. Для прикладу наводимо
кореляційний портрет взаємодії між найбільш інформатив>
ними факторами щодо прогнозування порушень репродук>
тивного здоров’я жінок фертильного віку з порушенням
менструального циклу (рисунок).

Аналіз отриманих результатів математичного моделю>
вання показує, що результуюча, а саме те явище, яке вивча>
лося: порушення менструальної функції FR, має прямий
зв’язок із ХЗЗСО та такими факторами акушерського анам>

Òàáëèöÿ 3
Îñîáëèâîñò³ çì³í ìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿ â æ³íîê ³ç õðîí³÷íèìè çàïàëüíèìè çàõâîðþâàííÿìè ñòàòåâèõ îðãàí³â 

çàëåæíî â³ä ð³âíÿ ¿õ óðàæåííÿ

Тип порушення менструальної функції (n=101)
Рівень ураження статевих органів

Нижній Верхній Верхній та нижній

Вторинна аменорея, n (%) 1 (0,99) 3 (2,9) 4 (3,9)

Вторинна олігоменорея, n (%) 11 (10,9) 19 (18,8) 23 (22,9)

Надмірна і часта менструація з нерегулярним циклом, n (%) 4 (3,9) 9 (8,9) 10 (9,9)

Надмірна і часта менструація з регулярним циклом, n (%) 5 (4,9) 5 (4,9) 7 (6,9)

Òàáëèöÿ 4
Îñîáëèâîñò³ çì³í ìåíñòðóàëüíî¿ ôóíêö³¿ â æ³íîê ³ç õðîí³÷íèìè çàïàëüíèìè çàõâîðþâàííÿìè ñòàòåâèõ îðãàí³â 

çàëåæíî â³ä òåðì³íó çàãîñòðåííÿ çàõâîðþâàííÿ

Тип порушення менструальної

функції (n=101)

Термін загострення після лікування (по роках)

Через 3 роки Через 5 років Через 7 років Через 10 років

Вторинна аменорея, n (%) 1 (0,99) 1 (0,99) 3 ( 2,9) 2 (1,9)

Вторинна олігоменорея, n (%) 7 (6,9) 15 (14,8) 15 (14,8) 16 (15,8)

Надмірна і часта менструація з
регулярним циклом, n (%)

3 (2,9) 4 (3,9) 5 (4,9) 5 (4,9)

Надмірна і часта менструація з
нерегулярним циклом, n (%)

4 (3,9) 5 (4,9) 6 (5,9) 8 (7,9)

Êîðåëÿö³éíèé ïîðòðåò ñòàíó ðåïðîäóêòèâíîãî çäîðîâ’ÿ
æ³íîê ôåðòèëüíîãî â³êó ç ïîðóøåííÿì ìåíñòðóàëüíîãî
öèêëó 
Умовні позначення:
F1 – непліддя;
F2 – невиношування вагітності;
F3 – порушений стан новонародженого в попередніх пологах;
F4 – патологічні пологи;
F5 – мертвонароджуваність в анамнезі;
F6 – акушерські кровотечі;
F7 – ускладнення пізнього післяпологового періоду (запального генезу);
F9 – порушення нейроендокринної регуляції в гіпоталамо�гіпофізарно�
яєчниковій системі;
F10 – хронічні запальні захворювання жіночих статевих органів;
F11 – гінекологічні захворювання неінфекційної етіології;
FR – результуюча факторів.
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незу, як патологічні пологи, акушерські кровотечі, мертвона>
роджуваність та ускладнення в післяпологовий період (за>
пального генезу).

Відомо, що запальний процес викликає зміни в кровопо>
стачанні органів і тканин, уражених запаленням. Саме тому
стан кровотоку в органах репродуктивної системи вивчався
за допомогою допплєрометричних досліджень.

Дослідження кровотоку проведені в маткових, аркуат>
них, радіальних, базальних і спіральних судинах матки та в
яєчникових судинах залежно від рівня ураження запальним

процесом статевих органів та фази менструального циклу
(табл. 5,6).

Результати цих досліджень показали, що на всіх рівнях
судин статевих органів відбуваються зміни кровотоку, які
проявляються у збільшені показників судинної резистент>
ності. Ці зміни залежать від рівня ураження статевих ор>
ганів та калібру досліджуваних судин. Найбільш виражені
зміни кровотоку спостерігалися в разі поєднання уражен>
ня запальним процесом статевих органів нижнього та
верхнього рівнів (збільшення показників спостерігалися

Òàáëèöÿ 5
Äîïïëºðîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè êðîâîòîêó â ìàòêîâèõ  ñóäèíàõ ó æ³íîê ³ç ÕÇÇÑÎ çàëåæíî â³ä ð³âíÿ 

óðàæåííÿ ñòàòåâèõ îðãàí³â (äî ë³êóâàííÿ)

Допплєрометричні

показники

Рівень

ураження

статевих

органів

Досліджувані судини

Маткові

судини

Аркуатні

судини

Радіальні

судини

Базальні

судини

Спіральні

судини

Пульсаційний індекс у жінок із
ХЗЗСО

Нижній 2,41±0,06 1,52±0,03 1,16±0,06 0,97±0,06 не визначався

Верхній 2,61±0,08 1,65±0,02 1,26±0,04 1,05±0,08 не визначався

Верхній та
нижній

2,82±0,02 1,77±0,09 1,36±0,02 1,13±0,09 не визначався

Значення показника у
здорових жінок

) 2,03 1,28 0,98 0,82 0,45

Індекс резистентності у жінок
із ХЗЗСО

Нижній 0,96±0,04 0,72±0,06 0,64±0,3 0,54±0,07 не визначався

Верхній 1,04±0,05 0,78±0,07 0,69±0,07 0,59±0,04 не визначався

Верхній та
нижній

1,12±0,06 0,84±0,08 0,75±0,01 0,63±0,09 не визначався

Значення показника у
здорових жінок

) 0,81 0,61 0,54 0,46 0,33

Систоло)діастолічне
відношення у жінок із ХЗЗСО

Нижній 7,54±0,04 3,54±0,06 2,62±0,09 2,32±0,01 не визначався

Верхній 8,17±0,03 3,84±0,04 2,85±0,01 2,51±0,06 не визначався

Верхній та
нижній

1,12±0,06 4,14±0,02 3,07±0,02 2,71±0,01 не визначався

Значення показника у
здорових жінок

) 6,34 2,98 2,21 1,95 1,68

Òàáëèöÿ 6
Äîïïëºðîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè êðîâîòîêó â ÿº÷íèêîâèõ ñóäèíàõ ó æ³íîê ³ç ÕÇÇÑÎ ó ôîë³êóëÿðíó 

òà ëþòå¿íîâó ôàçè ìåíñòðóàëüíîãî öèêëó (äî òà ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ)

Допплєрометричні  показники

Рівень

ураження

статевих

органів

Фаза менструального циклу

Фолікулярна Лютеїнова

До лікування
Після

лікування
До лікування

Після

лікування

Пульсаційний індекс у жінок із
ХЗЗСО

Нижній 1,4±0,1 1,27±0,05 1,15±0,05 1,01±0,05

Верхній 1,54±0,1 1,33±0,1 1,23±0,05 1,08±0,05

Верхній та
нижній

1,68±0,14 1,36±0,1 1,34±0,05 1,08±0,05

Значення показника у здорових жінок ) 1,2±0,1 ) 0,98±0,05 )

Індекс резистентності у жінок із
ХЗЗСО

Нижній 1,14±0,06 1,02±0,02 0,98 0,89

Верхній 1,24±0,08 1,05±0,05 1,04 0,92

Верхній та
нижній

1,33±0,1 1,06±0,05 1,12 0,96

Значення показника у здорових жінок ) 0,95±0,05 ) 0,81±0,05 )

Систоло)діастолічне відношення у
жінок із ХЗЗСО

Нижній 4,89±0,01 4,56±0,02 4,1±0,05 3,82±0,9

Верхній 5,30±0,02 4,7±0,08 4,45±0,01 4,00±0,02

Верхній та
нижній

5,71±0,03 4,97±0,03 4,79±0,05 4,17±0,04

Значення показника у здорових жінок ) 4,11 3,45 )
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від 31 до 39% від показників здорових жінок). У разі верх>
нього рівня ураження запальним процесом статевих ор>
ганів ці зміни були також достатньо вираженими
(збільшення показників спостерігалися від 25 до 29% від
показників здорових жінок). У разі ураження тільки ниж>
нього рівня статевих органів зміни кровотоку були
збільшені від 17 до 19%.

Щодо змін кровотоку залежно від калібру судин, слід за>
значити, що в спіральних судинах кровотік не визначався,
що може бути результатом або їх різкого спазму, або наяв>
ності тромбів.

Подібні зміни кровотоку спостерігалися в яєчникових
судинах у жінок із ХЗЗСО.

Найбільші зміни також спостерігалися в жінок з поєдна>
ним ураженням верхнього та нижнього рівнів статевих ор>
ганів.

У жінок із ЗЗСО показники судинної резистентності
збільшені порівняно із показником у здорових жінок. Поряд
з цим не відбувається необхідного зниження показника су>
динної резистентності в лютеїнову фазу циклу, що відобра>
жається на порушенні функціонування яєчників. У цих
жінок достовірно збільшується частота кістоутворення на
тлі подовження лютеїнової фази циклу.

Гістологічне дослідження матеріалу, отриманого при
пайпель>біопсії до лікування, показало у всіх пацієнток на>
явність недостатності лютеїнової фази менструального
циклу. У 69,3% пацієнток (n=70) не відзначалося ознак
апоптозу в ендометрії; у 84,2% (n=85) виявлено збільшення
діаметра залоз та зниження секреторної активності. Набряк
строми спостерігався в 74,3% випадків (n=75), у 79,2% ви>
падків (n=80) спостерігалася лімфоцитарна інфільтрація
строми.

Корекція виявлених змін кровотоку в репродуктивних
органах з успіхом може проводитися препаратом Актовегін
(виробництво фірми «Nycomed»). Цей препарат є ге>
модіалізатом, який отримали за допомогою високоочищеної
фільтрації з крові телят. Препарат містить органічні низько>
молекулярні амінокислоти, олігопептиди, нуклеозиди, про>
дукти природного та жирового обміну: олігосахариди і
гліколіпіди, електроліти і мікроелементи. 

Препарат випускається у формі драже, що містить 200 мг
сухої речовини, та у формі розчину, 1 мл якого містить 40 мг
сухої маси гемодіалізату. Наш вибір зупинився саме на цьо>
му препараті, оскільки основою фармакологічної дії Акто>
вегіну є його вплив на внутрішньоклітинний метаболізм. 

Актовегін справляє виражену дію в разі гіпоксичного
ураження тканин, а шлях реалізації цієї дії полягає в сис>
темному впливі на організм і посиленні кисневого енерго>
обміну в клітинах усіх органів і систем. Механізм дії препа>
рату докладно вивчено фірмою>виробником. При цьому до>
ведено, що значне поліпшення мікроциркуляції відбу>
вається в основному завдяки поліпшенню аеробного енер>
гообміну в судинних клітинах і вивільненню проста>
цикліну і оксиду азоту. 

Це дозволяє досягти вазодилатації і зниження показ>
ників периферійного судинного опору. 

Для лікування виявлених змін кровотоку в маткових та
яєчникових судинах у жінок із ХЗЗСО та порушеннями
менструальної функції, що виникли на їх підґрунті, в ком>
плексній терапії використовувався препарат Актовегін по
200 мг тричі на добу протягом 21 дня в разі ураження стате>
вих органів на нижньому рівні. У випадках виявлення знач>
них гемодинамічних порушень (при верхньому і верхньому
та нижньому рівнях ураження статевих органів) Актовегін
призначався інфузійно: 160 мг на 200 мл ізотонічного розчи>
ну натрію хлориду 1 раз на добу, на курс – не менше 10 вве>
день. 

Результати змін кровотоку в судинах матки і яєчників
після лікування свідчать про покращання прохідності судин.
Важливим показником цих змін є відновлення кровотоку в
спіральних судинах (табл. 6, 7).

Отже, можна з впевненістю констатувати, що при за>
пальних захворюваннях статевих органів, що супроводжу>
ються порушеннями менструальної функції, відбуваються
зміни в кровопостачанні органів репродуктивної системи
(матки та яєчниках). Це може бути однією з причин неефек>
тивності протизапальних і гормональних методів лікування
цих станів, оскільки до органів з кровотоком або зовсім не
потрапляють етіотропні лікарські засоби, або потрапляють в
незначній кількості.

Òàáëèöÿ 7
Äîïïëºðîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè êðîâîòîêó â ìàòêîâèõ ñóäèíàõ ó æ³íîê ³ç ÕÇÇÑÎ çàëåæíî 

â³ä ð³âíÿ óðàæåííÿ ñòàòåâèõ îðãàí³â (ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ)

Допплєрометричні

показники

Рівень ураження

статевих органів

Досліджувані судини

Маткові

судини

Аркуатні

судини

Радіальні

судини

Базальні

судини

Спіральні

судини

Пульсаційний індекс у
жінок із ХЗЗСО

Нижній 2,25±0,02 1,42±0,01 1,08±0,08 0,91±0,01 0,49±0,09

Верхній 3,35+0,05 1,48±0,05 1,13±0,07 0,95±0,01 0,52±0,02

Верхній та нижній 2,45±0,02 1,54±0,08 1,18±0,06 0,99±0,02 0,54±0,05

Значення показника у
здорових жінок

) ) ) ) ) )

Індекс резистентності
у жінок із ХЗЗСО

Нижній 0,89±0,09 0,67±0,07 0,59±0,09 0,51±0,01 0,36±0,06

Верхній 0,93±0,1 0,70±0,08 0,62±0,06 0,53±0,04 0,38±0,03

Верхній та нижній 0,98±0,01 0,73±0,08 0,65±0,04 0,55±0,06 0,39±0,09

Значення показника у
здорових жінок

) ) ) ) ) )

Систоло)діастолічне
відношення у жінок із

ХЗЗСО

Нижній 7,03±0,07 3,30±0,08 2,45±0,03 2,16±0,05 1,86±0,05

Верхній 7,35±0,04 345±0,07 2,56±0,04 2,26±0,02 1,94±0,08

Верхній та нижній 7,67±0,02 3,60±0,06 2,67±0,04 2,35±0,09 2,03±0,03

Значення показника у
здорових жінок

) ) ) ) ) )
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ВИСНОВКИ

1. У разі ХЗЗСО у жінок відбуваються зміни менстру>
альної функції, які частіше супроводжуються недостатністю
лютеїнової фази менструального циклу. 

2. У жінок з цією патологією відбуваються зміни в крово>
постачанні матки і яєчників.

3. Для корекції виявлених змін у кровотоці матки і
яєчників може з успіхом використовуватись препарат Акто>
вегін (виробництво фірми «Nycomed»), якій доцільно вклю>
чити в комплексну терапію.

Нарушение менструальной функции на фоне

хронических воспалительных заболеваний

половых органов у женщин фертильного

возраста и их коррекция

Вл.В. Подольский

В статье представлены данные клинико>эпидемиологических,
ультразвуковых, допплерометрических, гистологических иссле>
дований при нарушениях менструальной функции на фоне
ХВЗПО у женщин фертильного возраста.
Проанализирована зависимость изменений, возникающих в орга>
нах репродуктивной системы, от уровня поражения и от срока
обострения после лечения в анамнезе.
Установлены наиболее частые виды нарушений менструального
цикла у женщин с ХВЗПО. Выявленные изменения позволяют
утверждать, что воспалительный процесс в органах репродуктив>
ной системы приводит к изменениям микроциркуляции, которая,
в свою очередь, уменьшает возможности коррекции гормональ>
ных нарушений, возникающих у женщин с ХВЗПО.
Предложен метод коррекции нарушений микроциркуляции у
женщин с ХВЗПО.
Ключевые слова: хронические воспалительные заболевания половых
органов, нарушения менструальной функции, гормональный гомео�
стаз, нарушения микроциркуляции, эндометрий, гемодинамика.

Menstrual dysfunction on a background of chronic

inflammatory diseases of the genital organs in

women of childbearing age and their correction

Vl.V. Podolsky

Information about clinical>epidemiological, ultrasonic, dopplerometi>
cal, histological researches in violations of menstrual function on a
background of chronic pelvic inflammatory diseases for the womenof
fertile age is presented in the article. 
Dependence of changes, that are taking place in the organs of the female
reproductive system from the level of inflammation and from the term of
manifestation of symtoms after treatment in anamnesis is analysed.
The most frequent types of violations of menstrual cycle are found for
women with chronic pelvic inflammatory diseases. The exposed changes
allow asserting, that an inflammatory process in the organs of the repro>
ductivesystem results in changes of microcirculation which, in same
queue diminishes possibilities of correction of hormonal violations, which
is taking place for women with chronic pelvic inflammatory diseases.

The method of correction of violations of microcirculation is offered
for women with chronic pelvic inflammatory diseases.
Key words: chronic pelvic inflammatory diseases, violations of men�
strual function, hormonal homeostasis, violations of microcirculation,
endometium, hemodynamics.
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Результаты проведенных исследований свидетельствуют,
что применение препарата Гепацеф комби оказывает выра-
женный терапевтический эффект при лечении неспецифи-
ческого бактериального вагинита. В практическом отноше-
нии препарат хорошо переносится больными, не вызывает
аллергических реакций, что позволяет рекомендовать его
для широкого применения при лечении неспецифического
бактериального вагинита.
Ключевые слова: неспецифический бактериальный вагинит,
микст�инфекция, воспалительные заболевания гениталий,
лечение.

Проблема роста инфекций, передаваемых половым путем
(ИППП), и воспалительных заболеваний женских по>

ловых органов является традиционно актуальной на протя>
жении последних лет. Бактериальные влагалищные инфек>
ции занимают ведущее место в структуре гинекологической
заболеваемости, частота которых колеблется от 30 до 80%
среди женщин репродуктивного возраста [9]. Высокий уро>
вень данной патологии обусловлен значительным изменени>
ем этиологической структуры воспалительных процессов с
преобладанием микст>форм, дисгормональными и иммун>
ными нарушениями, неблагоприятным влиянием экологи>
ческой ситуации, а также ростом соматической заболеваемо>
сти, что определяет социальную и экономическую значи>
мость данной проблемы [1–4]. 

Наиболее часто среди бактериальных инфекционных за>
болеваний женской половой сферы встречается бактериаль>
ный вагинит (БВ) неспецифической этиологии (до 84%) [9].
Нарушение любого звена в цепи вагинальной экосистемы
приводит к значительному росту условно>патогенной и па>
тогенной микрофлоры, изменению соотношения аэробов и
анаэробов, что приводит к дисбиозу вагинального биотопа с
характерным симптомокомплексом. Кроме микроорганиз>
мов, ассоциированных с бактериальным вагинозом
(Prevotella spp., Fusobacterium spp., Peptostreptococus spp.,
Mobiluncus spp., Gardnerella vaginalis, Mycoplasma hominis и
проч.), обнаруживается целый ряд возбудителей, продуци>
рующих субстанции с высокой цитотоксической активнос>
тью и повреждающим воздействием на эпителиоциты, что
вызывает развитие вагинитов и восходящего инфицирова>
ния [5, 6].

Современный уровень клинической микробиологии по>
зволяет расширить представление о состоянии микробиоцено>
за половых путей женщины и доказать, что это, прежде всего,
стабильная, саморегулируемая система, основанная на прин>
ципах взаимодействия микробных групп разнонаправленного
биологического действия (сапрофитов и патогенов). С другой
стороны, определены факторы, вследствие действия которых
нормальная влагалищная флора может приобретать патоген>
ные свойства и вызывать развитие острого или хронического
воспаления вульвы, влагалища, шейки и тела матки. К ним
следует отнести неконтролируемое или нерациональное при>
менение антибиотиков; широкое использование средств гор>
мональной коррекции без учета исходного состояния репро>
дуктивной системы; неупорядоченные половые отношения;
рост частоты трансмиссивного инфицирования; распростране>

ние обменных заболеваний с преимущественным поражением
органов ЖКТ; хронические воспалительные процессы органов
мочеполовой системы. В свою очередь, БВ значительно повы>
шают риск развития осложнений беременности и родов (невы>
нашивание и недонашивание, преждевременное излитие око>
лоплодных вод, хориоамиониты), инфицирование плода и но>
ворожденного. В послеродовой период БВ может вызывать
развитие метроэндометрита, перитонита, септических ослож>
нений [10]. В последние годы появились стертые и атипичные
формы заболевания, хронические, рецидивирующие, резис>
тентные к используемой терапии. Это обусловливает поиск
новых лекарственных средств и схем терапии, воздействую>
щих на этиологический фактор, повышающих иммунологиче>
скую резистентность организма [9,10]. Для диагностики БВ
основополагающее значение имеет бактериоскопия влагалищ>
ного содержимого, а также бактериологические исследования
с идентификацией возбудителя, антибиотикограммой.

Проблема лечения БВ остается окончательно нерешен>
ной, что диктует необходимость поиска новых терапевтичес>
ких направлений и методов, в частности, применения рацио>
нальной антибиотикотерапии [5–7]. В настоящее время су>
ществует множество синтетических, комбинированных ан>
тибактериальных препаратов, которые могут использовать>
ся для лечения БВ как в стационарных, так и в амбулатор>
ных условиях. Каждый из препаратов имеет свои фармако>
кинетические и фармакодинамические параметры, которые
составляют специфичность препарата. Поэтому перед прак>
тикующим врачом стоит сложная задача в выборе терапии.
Следует учитывать несколько факторов: эффективность, пе>
реносимость, токсичность, комплаентность, стоимость тера>
пии, а также фармако>экономическую целесообразность.

Целью нашего исследования было повышение эффек>
тивности лечения БВ неспецифической этиологии с приме>
нением комбинированного антибактериального препарата
Гепацеф комби.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведено комплексное клинико>лабораторное обследо>
вание 70 женщин репродуктивного возраста с бактериаль>
ным неспецифическим вагинитом. Верификацию диагноза
осуществляли на основании анамнеза, клинических данных
и результатов комплексного лабораторного обследования.
Для выполнения поставленной цели необходимо было ре>
шить следующие задачи:

1) оценить клиническую эффективность препарата Гепа>
цеф комби при лечении неспецифического БВ;

2) оценить переносимость и безопасность препарата на ос>
новании данных клинического и лабораторного исследований.

Больные были рандомизированы на 2 группы – основную
и группу сравнения, идентичные по возрасту, степени выра>
женности и длительности воспалительного процесса. Обсле>
дуемые пациентки были в возрасте от 18 до 45 лет. В группу
сравнения вошли 35 женщин с неспецифическим БВ, которые
получали антебактериальную терапию с внутримышечным
использованием цефтриаксона по традиционной методике.

Основную группу составили 35 пациенток репродуктивного
возраста, которым для лечения неспецифического БВ назначал>

Ãåïàöåô êîìáè â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè
íåñïåöèôè÷åñêèõ áàêòåðèàëüíûõ âàãèíèòîâ
В.А. Бенюк, Т. Р. Никонюк

Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, г. Киев
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ся комбинированный антибактериальный препарат Гепацеф
комби внутримышечно по 2 г каждые 12 ч в течение 5 сут. Фор>
ма выпуска препарата – во флаконах по 2 г (цефоперазол 1 г /
сульбактам 1 г) для парентерального введения. Антибактери>
альным компонентом Гепацефа комби является цефоперазон –
цефалоспорин III поколения, оказывающий бактерицидное
действие (угнетает биосинтез мукопептида клеточной мембра>
ны). Сульбактам является ингибитором ферментов >лактамаз,
которые продуцируются микроорганизмами, резистентными к

>лактамным антибиотикам, предупреждает деструкцию пени>
циллинов и цефалоспоринов резистентными микроорганизма>
ми и обладает выраженным синергизмом с пенициллинами и
цефалоспоринами. 

Комбинация сульбактама и цефоперазона активна про>
тив таких микроорганизмов: грамположительные –
Staphylococcus aureus (включая штаммы, продуцирующие и
непродуцирующие пенициллиназу), Staphylococcus epider�
midis, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes ( >ге>
молитический стрептококк группы А), Streptococcus agalacti�
ae ( >гемолитический стрептококк группы В), большинство
других видов >гемолитических стрептококков, а также не>
которые виды Streptococcus faecalis. Грамотрицательные:
Haemophilus influenzae, Bordetella pertussis, Neisseria gonor�
rhoeae, N. meningitidis, Escherichia coli, Klebsiella, Enterobacter,
виды Citrobacter, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Proteus mor�
ganii, Proteus rettgeri, виды Providencia, Serratia, виды
Salmonella и Shigella, Pseudomonas, Acinetobacter calcoaceticus,
Yersinia enterocolitica. Некоторые анаэробные микроорганиз>
мы – Bacteroides fragilis, Fusobacterium spp., Peptococcus spp.,
Peptostreptococcus spp., Veillonella, Clostridium, Eubacterium,
Lactobacillum. Большая часть сульбактама выделяется почка>
ми, цефоперазона – с желчью. После введения сульбакта>
ма/цефоперазона период полураспада сульбактама состав>
ляет 1 ч, цефоперазона – 1,7 ч. Сульбактам и цефаперозон
интенсивно распределяются в тканях и жидкостях организ>
ма, включая желчь, желчный пузырь, кожу, аппендикс, яич>
ники, матку, маточные трубы, влагалище и др.

Учитывая специфическое влияние антимикробных пре>
паратов на организм обследуемых женщин и с целью про>
филактики вагиналього кандидоза, пациентками групп на>
блюдения после окончания антибактериальной терапии до>
полнительно использовался противогрибковый препарат
Дифлюзол однократно в дозе 150 мг внутрь. Форма выпус>
ка – капсулы, содержащие 150 мг флуконазола – представи>
теля класса триазольных противогрибковых средств, с мощ>
ным селективным ингибирующим воздействием на синтез
стеролов в клетке грибов. Дифлюзол является высокоспе>
цифичным к цитохромам Р450>зависимым фунгальным
ферментам. После приема внутрь хорошо всасывается. Свя>
зывается с белками крови на 11–12%. Т1/2 составляет около
30 ч. Биодоступность после приема внутрь превышает 90%.
Проникает во все жидкости организма. Выводится в основ>
ном почками.

Эффективность медикаментозной терапии оценивали в
следующие сроки: через 10 сут с момента начала лечебных ме>
роприятий, а также через 3 и 6 мес диспансерного наблюдения.

Основными критериями эффективности проводимой те>
рапии были:

> исчезновение клинических симптомов заболевания при
объективном осмотре и с учетом субъективных жалоб паци>
енток (зуд, боль, бели, дизурические расстройства);

> нормализация микробиоценоза влагалища по данным
бактериоскопического и бактериологического исследова>
ний;

> отсутствие рецидивов заболевания при наблюдении.
При регистрации данных обследования больных учиты>

валась степень выраженности следующих признаков:

Наличие выделений из половых органов:
0 – обычное количество;
1 – увеличенное количество;
2 – значительно увеличенное количество.
Характер выделений:
0 – водянистые;
1 – серозные;
2 – гнойные;
3 – гнойные с примесью крови.
Зуд вульвы:
0 – отсутствует;
1 – незначительный;
2 – умеренный;
3 – выраженный.
Все полученные данные обследования были занесены в

истории болезни и индивидуальные регистрационные фор>
мы больных.

В зависимости от критериев оценка эффективности пре>
паратов определялась как «высокая», «хорошая», «умерен>
ная», «низкая» (по шкале):

Кроме того, пациентками проводилась субъективная
оценка лечения препаратом Гепацеф комби по следующей
шкале:

1 – значительное улучшение;
2 – улучшение;
3 – без изменений;
4 – ухудшение. 
Переносимость препарата оценивалась в баллах по шка>

ле:

Оценка переносимости препарата проводилась на осно>
вании клинических симптомов и субъективных ощущений
больных, а также объективных данных, полученных в про>
цессе лечения. Учитывались динамика лабораторных пока>
зателей, частота возникновения и характер побочных реак>
ций.

Высокая
Полная нормализация микробиоценоза

влагалища, ликвидация клинических
проявлений до 5 сут лечения

Хорошая
Нормализация микробиоценоза влагалища,
ликвидация клинических проявлений до 6)7

сут лечения

Умеренная,
низкая

Отсутствие значительных изменений
показателей к концу лечения

1 балл
Очень

хорошая
Нет побочных эффектов

2 балла Хорошая

Незначительные побочные
эффекты, которые не

создают серьезных проблем
для пациентки, не требуют

отмены препарата

3 балла
Удовлетво)
рительная

Отмечены побочные
эффекты, влияющие на

состояние пациентки, но не
требуют отмены препарата

4 балла
Неудовлетво)

рительная

Есть нежелательные побочные
эффекты, негативно

влияющие на состояние
больной, требующие отмены

препарата

5 баллов
Крайне 

неудовлетво)
рительная

Состояние требует отмены
препарата и применения

дополнительных
медицинских мероприятий
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст обследуемых пациенток с неспецифи>
ческим БВ составил 27,3±1,5 года. В анамнезе среди экстра>
генитальных заболеваний были выявлены хронические вос>
палительные процессы различной локализации (тонзиллит,
гастрит, холецистит, цистит, пиелонефрит) у 45 (64,3%) па>
циенток групп наблюдения. Гинекологический анамнез у
42 (60%) женщин был отягощен воспалительными заболева>
ниями гениталий (хронический вульвовагинит, сальпингоо>
офорит, метроэндометрит); у 28 (40%) – патологическими
изменениями шейки матки (эндоцервикоз, эндоцервицит); у
24 (34,3%) – рецидивирующим кандидозным вульвовагини>
том. Давность выявления воспалительного процесса в обла>
сти вульвы и влагалища варьировала в прелелах от 2,5 до 8
лет. Частота рецидивов 2 и более раз в год отмечалась у
42,8% обследуемых. При изучении особенностей менстру>
альной функции было отмечено, что средняя продолжитель>
ность менструального цикла составляла 26,1±1,3 дня. Сред>
ний возраст начала половой жизни – 18,17±0,8 года. На ран>
нее начало половой жизни (14–17 лет) указали более 80%
пациенток, на наличие 2 и более половых партнеров на мо>
мент обследования – 36 (51,4%) женщин групп наблюдения.
Роды в анамнезе отмечены у 24,2%, аборты – у 55,7% паци>
енток с БВ. У 7 (10%) пациенток групп наблюдения было
выявлено бесплодие; 22 (31,4%) женщины страдали невына>
шиванием беременности в различные сроки гестации.

Наличие выделений из половых путей было отмечено у
всех 70 (100%) пациенток групп наблюдения. Среди них у
36 (51,4%) – значительное количество; у 24 (34,3%) – увели>
ченное. По характеру выделения у 58 (82,8%) женщин были
серозными, у 7 (10%) – гнойными. При осмотре в зеркалах
гиперемия стенок влагалища и влагалищной части шейки
матки была выявлена у 70 (100%) больных, эндоцервицит у
36 (51,4%). Гиперемия вульвы определялась у 32 (45,6%)
больных, зуд и дискомфорт в области вульвы – у 25 (35,6%),
дизурические расстройства у 12 (17,1%) пациенток групп на>
блюдения. Болезненные ощущения, локализованные в обла>
сти вульвы, влагалища, нижних отделов живота, отмечали
более половины обследуемых женщин.

При микробиологическом исследовании влагалищного
содержимого обнаружено большое количество ассоциаций
возбудителей, среди которых преобладали: St.epidermidis – у
13 (18,5%), St. Aureus – у 11 (15,7%), E.coli – у 18 (25,7%) об>
следуемых больных. Proteus vulgaris был выявлен у 4 (5,7%),
Klebsiella spp. – у 2 (2,8%), грибы рода Candida – у 14 (20%)
пациенток. Достаточно представительной по числу выделен>
ных культур была группа энтерококков. Наибольшее коли>
чество штаммов было представлено Enterococus faecalis – у
6 (8,6%) и Streptococus haеmoliticus – у 5 (7,1%) пациенток об>

следуемых групп. При проведении исследований высеянные
микроорганизмы выявлялись в диагностически значимых
концентрациях – 104–108 КОЕ/мл, ассоциированная микро>
флора определялась практически в 50% случаев.

Первичный анализ эффективности предложенной про>
тиворецидивной терапии проводился на 10>е сутки с момен>
та начала лечебных мероприятий. Следует отметить, что у
32 (91,4%) пациенток основной группы уже на 3>й день лече>
ния значительно уменьшилось количество патологических
выделений из влагалища, гиперемия вульвы, в отличие от
большинства пациенток группы сравнения (65%), у которых
клинические проявления вагинита прекратились на 7>е сут>
ки с момента начала лечения. Болезненные ощущения, дис>
комфорт и зуд в области влагалища и вульвы прекратились
по окончанию назначенного курса лечения как у пациенток
основной группы, так и в группе сравнения. Лишь у 3 (8,5%)
обследуемых с гнойными выделениями существенное улуч>
шение общего состояния, уменьшение количества выделе>
ний из влагалища и субъективных жалоб произошло на 8>е
сутки с момента начала лечения. Объективно обращала на
себя внимание «очень хорошая» (1 балл) и «хорошая» пере>
носимость (2 балла) препарата Гепацеф комби без побочных
эффектов со стороны ЖКТ и ЦНС. Только у 1 пациентки ос>
новной группы отмечалась аллергическая реакция в виде
кожного зуда на 5>й день проводимой терапии, который са>
мостоятельно прекратился после окончания лечения, не
имел выраженного негативного влияния на общее состояние
больной. У 4 (11,4%) пациенток группы сравнения были от>
мечены побочные реакции со стороны ЖКТ в виде тошноты
и незначительного послабления стула на фоне приема цеф>
триаксона, которые прекратились после окончания лечения,
не требовали отмены препарата и применения дополнитель>
ных медикаментозных средств. 

Анализ клинических данных 70 пациенток свидетельст>
вует о высокой эффективности проведенного лечения, что
коррелирует с данными объективного обследования и под>
тверждается лабораторными показателями. После оконча>
ния терапии нормализация клинико>лабораторных данных
была отмечена у 96% пациенток основной и у 91% – группы
сравнения. Результаты отдаленного амбулаторного наблю>
дения – через 3 и 6 мес после проведенной терапии – проде>
монстрировали отсутствие рецидивов заболевания у 88% па>
циенток основной группы и у 79% группы сравнения (при
условии соблюдения рекомендованного профилактического
режима).

Следует отметить, что после окончания лечения у
2 (5,7%) пациенток основной группы и у 6 (17,1%) группы
сравнения остались клинические проявления вагинального
кандидоза, подтвержденные лабораторно. Анамнез 5 пациен>
ток был отягощен рецидивирующим кандидозным вульвова>

Òàáëèöà 1
Ïîêàçàòåëè îáùåãî àíàëèçà êðîâè â ãðóïïàõ îáñëåäîâàíèÿ

Примечание: р <0,05 между полученными и исходными данными.

Показатели
Основная группа, n=35 Группа сравнения, n=35

До лечения После лечения До лечения После лечения

Эритроциты, 1012/л 3,86±0,7 3,94±0,8 3,68±0,5 3,74±0,6

Гемоглобин, г/л 118,3±1,8 120,2±1,3 112,3±1,8 118,2±1,3

Цветовой показатель 0,90±0,07 0,91±0,06 0,91±0,07 0,93±0,06

Лейкоциты, 109/л 11,8±0,6 6,6±0,7 10,4±0,6 8,5±0,7

Эозинофилы, % 0,91±0,21 0,98±0,27 0,90±0,21 1,08±0,27

Лимфоциты, % 29,0±0,21 27,2±1,2 30,1±0,17 28,1±2,2

СОЭ, мм / ч 13,3±3,1 8,1±2,4 12,7±3,1 9,2±1,3
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гинитом, у 2 пациенток – хроническим гастритом. Это под>
тверждает необходимость применения препаратов фунги>
цидного действия в комплексной терапии БВ неспецифиче>
ской этиологии и профилактике вагинальных кандидозов (с
учетом консультации гастроэнтеролога и его рекоменда>
ций).

Об отсутствии неблагоприятного воздействия на орга>
низм пациенток основной группы препарата Гепацеф комби
по предложенной схеме свидетельствовали показатели об>
щего анализа крови, которые приведены в табл. 1.

В процессе лечения отмечена положительная динамика в
показателях, отражающих наличие воспалительного процес>
са в организме обследуемых женщин. Количество лейкоци>
тов до лечения составляло 11,8±0,6 х 109/л, после лечения –
6,6±0,7 х 109/л (р<0,05) у пациенток основной группы и
10,4±0,0,6 х 109/л до и 8,5±0,7 х 109/л после проведенного ле>
чения в группе сравнения.

Об отсутствии токсического воздействия предложенной
терапии свидетельствовали показатели биохимического ана>
лиза крови. Общий белок, АЛТ, АСТ, билирубин, мочевина,
креатинин были в пределах возрастной нормы. У пациенток
группы сравнения отмечалась тенденция к некоторому по>
вышению активности печеночных трансаминаз, концентра>
ции мочевины и гипербилирубинемии (табл. 2).

В общеклиническом анализе мочи существенных изме>
нений в процессе лечения не выявлено.

ВЫВОДЫ

Таким образом, результаты проведенных исследований
позволяют сделать вывод, что препарат Гепацеф комби ока>
зывает выраженный терапевтический эффект при лечении
рецидивирующих неспецифических БВ. В практическом от>
ношении препарат обладает широким спектром действия,
обеспечивает выраженный бактерицидный эффект, хорошо
переносится больными, не вызывает аллергических реакций,
что позволяет рекомендовать его для широкого применения
с целью лечения неспецифических БВ.

Гепацеф комбі в комплексному лікуванні неспе�

цифічних бактеріальних вагінітів

В.О. Бенюк, Т.Р. Никонюк 

Результати проведених досліджень дозволяють зробити висно>
вок, що застосування препарату Гепацеф комбі має виражений те>
рапевтичний ефект при лікуванні неспецифічного бактеріального
вагініту. У практичному відношенні препарат добре переноситься
хворими, не викликає алергійних реакцій, що дозволяє рекомен>

дувати його для широкого застосування при лікуванні неспе>
цифічного бактеріального вагініту.
Ключові слова: неспецифічний бактеріальний вагініт, мікст�
інфекція, запальні захворювання геніталій, лікування.

Clinical experiment of nonspecific bacterial vaginitis

treatment using antibacterial medicin Gepacef combi

V.O. Benyuk, T.R. Nikonyuk

Results of the lead (the carried out) researches testify, that combined
use of preparat Gepacef combi shows an acute therapeutic effect in
curing of nonspecific bacterial vaginitis against the background of the
given therapy. Besides in practice the preparat are easy to use, show a
good tolerance and do not cause any allergic reactions. It allows rec>
ommending Gepacef combi wide use for the treatment of nonspecific
bacterial vaginitis.
Key words: nonspecific bacterial vaginitis, a mixt�infection, inflamma�
tory diseases of genitals, treatment.
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Показатели
Основная группа, n=35 Группа сравнения, n=35

До лечения После лечения До лечения После лечения

Общий белок, г/л 67,5±7,6 66,8±9,8 68,0±8,6 64,2±8,8

АЛТ, г / л 10,8±1,8 12,6±2,6 11,2±1,8 15,9±1,6

АСТ, г / л 15,1±2,3 16,9±2,8 14,9±2,1 18,1±1,4

Билирубин, мкмоль/л 10,1±1,6 11,3±1,9 10,6±1,3 17,4±1,3

Креатинин, мкмоль/л 56,4±0,01 61,8±0,25 55,8±0,06 78,6±0,31

Мочевина, мкмоль/л 3,21±0,4 4,62±0,32 4,17±0,2 7,812±0,321

Примечание: р <0,05 между полученными и исходными данными.
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Результаты проведенных исследований свидетельствуют
о высокой актуальности изучаемой научной проблемы –
репродуктивное здоровье женщин после ВБ. Усовершен-
ствованный нами алгоритм диагностических, лечебно-
профилактических и реабилитационных мероприятий по-
зволяет повысить эффективность диагностики данной па-
тологии, своевременно провести оперативное лечение с
оптимальным объемом, снизить частоту ранних отдален-
ных послеоперационных осложнений, восстановить реп-
родуктивную функцию пациенток и улучшить акушерские
и перинатальные исходы родоразрешения. Полученные
результаты являются основанием для широкого внедре-
ния усовершенствованного алгоритма в практическое
здравоохранение.
Ключевые слова: внематочная беременность, репродуктивное
здоровье.

В настоящее время проблема внематочной беременности
(ВБ) является одной из наиболее актуальных в современ>

ной репродуктологии. Несмотря на внедрение в медицинскую
практику новых технологий, своевременная диагностика дан>
ной патологии нередко остается затруднительной, а отсутствие
эффективных реабилитационных мероприятий приводит к се>
рьезным нарушениям репродуктивного здоровья [1–6]. 

На сегодняшний день ВБ является одним из наиболее час>
то встречающихся неотложных состояний в гинекологической
практике, требующих срочного хирургического вмешательст>
ва [1, 4]. Эта патология встречается преимущественно в моло>
дом возрасте, имеет не только медицинское, но и социальное
значение, что диктует необходимость поиска таких методов
хирургического лечения, которые бы позволили максимально
сохранить пораженный орган, предотвратить развитие выра>
женного спаечного процесса в брюшной полости и, таким об>
разом, сохранить репродуктивную функцию женщины. Нема>
ловажное значение для данной категории пациенток имеет и
косметический результат операции. 

Внедрение в клиническую практику эндоскопических мето>
дик позволило существенно изменить диагностическую и ле>
чебную тактику при многих гинекологических заболеваниях,
особенно при состояниях, сопровождающихся внутрибрюшны>
ми кровотечениями, в частности ВБ [2, 3]. 

На сегодня в литературе проблема ВБ достаточно широко
освещена. Вместе с тем существует еще целый ряд не полностью
решенных моментов: развитие ВБ после вспомогательных реп>
родуктивных технологий; повторная ВБ и особенно – клиниче>
ское течение беременности и родов у женщин, перенесших дан>
ную патологию. 

Таким образом, в настоящее время проблема репродуктив>
ного здоровья у женщин, перенесших ВБ, решена не полностью,
что диктует необходимость проведения исследований в данном
научном направлении.

Целью научной работы является снижение частоты нару>
шений репродуктивной функции и гестационных осложнений у
женщин после ВБ за счет изучения новых аспектов патогенеза
данной патологии, а также разработка усовершенствованного
алгоритма диагностических, лечебно>профилактических и реа>
билитационных мероприятий.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Согласно поставленной цели на I этапе проведен ретроспек>
тивный анализ болезни. Ретроспективное исследование вклю>
чало обследование и лечение больных с ВБ (І группа, n=330)
традиционными методами.

На I этапе не были внедрены тесты усовершенствованного
алгоритма (определение >хорионического гонадотропина чело>
века – ХГЧ) и поиск трофобласта с 18>го дня задержки менстру>
ации абдоминальным и трансвагинальным датчиками, исполь>
зованными амбулаторно в день обращение. Поэтому 330 жен>
щин с подтвержденной ВБ рассматривались нами как группа
сравнения. 

Проспективный анализ включал обследование и лечение
350 женщин с ВБ (ІІ группа) с использованием современных
медико>организационных технологий и дополнительным ис>
пользованием после оперативного лечения антигомотоксичес>
кой терапии (АТ) и плазмафереза (по показаниям).

II этап исследований проводился проспективно после вне>
дрения в лечебно>профилактических учреждениях усовершен>
ствованного алгоритма диагностических, лечебно>профилакти>
ческих и реабилитационных мероприятий. 

На ІІІ этапе проведено комплексное обследование 50 бере>
менных после ВБ (ІІІ группа), причем 25 пациенток заберемене>
ли самостоятельно (подгруппа 3.1.) и 25 – с помощью вспомога>
тельных репродуктивных технологий (ВРТ) (подгруппа 3.2.) В
контрольную группу ІІ вошли 50 здоровых женщин с нормаль>
но протекающей беременностью, которая закончилась срочны>
ми родами через естественные родовые пути. 

Программа исследований включала:
> клинико>статистический анализ;
> исследование в периферической крови >ХГЧ;
> определение содержания гемоглобина, гематокрита и эри>

троцитов; 
> исследование биохимических и гемостазиологических по>

казателей;
> ультразвуковое исследование органов малого таза;
> оценка функционального состояния фетоплацентарного

комплекса; 
> статистическая обработка полученных результатов.
Усовершенствованный нами алгоритм включал следующие

моменты: 
> для эффективной и своевременной диагностики ВБ необ>

ходимо определять содержание >XГЧ в сыворотке крови,
трансвагинальное (ТВ) УЗИ и лапароскопию (ЛС). В то же вре>
мя самостоятельное использование только одного из данных ме>
тодов не способствует правильной и своевременной постановке
диагноза. Диагностическое значение каждого метода зависит от
срока беременности. При сроке ВБ до 3–4 нед наиболее инфор>
мативным является мониторинг >XГЧ в сыворотке крови с ТВ
УЗИ. При сроке ВБ более 4 нед сохраняется высокая диагнос>
тическая ценность мониторинга >XГЧ, а также повышается
значимость ТВ УЗИ и лапароскопии. Сочетанное использова>
ние вышеописанных методов позволяет не только поставить ди>
агноз, но и проводить динамический мониторинг за течением
ВБ и эффективностью лечения; 

> методом оперативного лечения ВБ является лапароско>
пия, при этом лапаротомия проводится в единичных случаях
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âíåìàòî÷íîé áåðåìåííîñòè
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при наличии тяжелого геморрагического шока, выраженного
спаечного процесса в малом тазу, при наличии сопутствующей
генитальной и хирургической патологии;

> с целью профилактики послеоперационных осложнений и
восстановления репродуктивной функции необходимо допол>
нительное использование после оперативного лечения АТ и
плазмафереза, частота и количество курсов зависят от клинико>
лабораторных и функциональных показателей; 

> при ведении беременности у женщин с ВБ в анамнезе не>
обходимо учитывать вариант наступления беременности
(ДРТ), а также проводить дополнительное использование АТ в
течение гестации с учетом клинико>лабораторных и функцио>
нальных показателей. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты проведенных исследований свидетельствуют,
что основными факторами риска ВБ являются: 

> раннее начало половой жизни; 
> высокая частота экстрагенитальных заболеваний; 
> перенесенные или существующие гинекологические забо>

левания;
> оперативные вмешательства как абдоминальные (тубэкто>

мия), так и внутриматочные (гистероскопия, артифициальные
аборты и раздельное диагностическое выскабливание).

ВБ развивается на фоне высокой частоты сопутствующих
гинекологических заболеваний (84,7%), причем сочетание двух
и более заболеваний имеется у 27,2% женщин, а в структуре пре>
обладают хронические воспалительные процессы гениталий –
71,9%. Частота различных форм бесплодия составляет 33,7%
при средней длительности его лечения 5,4±0,4 года.

Наиболее типичными жалобами для пациенток с ВБ явля>
ются: задержка менструации (95,3%), периодически возникаю>
щая боль тянущего характера внизу живота (55,4%); болезнен>
ность внизу живота с иррадиацией в прямую кишку (35,3%);
кровянистые выделения из половых путей (29,3%) и схваткооб>
разная боль внизу живота различной интенсивности (16,1%).

Наиболее информативными критериями ультразвуковой
диагностики ВБ являются: 

> образования в области придатков неоднородной или повы>
шенной эхогенности и наличие свободной жидкости в брюшной
полости – 35,4%; 

> образования в области придатков неоднородной или повы>
шенной эхогенности без свободной жидкости – 25,7%; 

> эктопично расположенное плодное яйцо с живым эмбрио>
ном (с/б +) – 22,3%; 

> эктопично расположенный эмбрион (с/б>) – 15,7%.
Информативность пункции через задний свод при диагнос>

тике ВБ является достаточно низкой – 54,5%, но одновременно
обладает высокой степенью травматичности (100%), что позво>
ляет ее рекомендовать только при отсутствии современных ме>
тодов диагностики.

Применение современных медицинских технологий (УЗИ>
мониторинг >ХГЧ>мониторинг и лапароскопия) позволили со>
кратить длительность догоспитального (с 36±0,5 до 7,3±0,6 ч) и
госпитального обследования (с 35±0,4 до 1,2±0,3 ч); частоту ди>
агностических ошибок на догоспитальном этапе (с 20% до 5,1%)
и в стационаре (с 9,1% до 0,9%), а также избежать значительной
кровопотери у 78,9% и обеспечить условия для органосохраня>
ющих операций у 85,1% женщин.

Использование усовершенствованного алгоритма диагности>
ческих, лечебно>профилактических и реабилитационных меро>
приятий позволяет улучшить качество жизни пациенток: общее
плохое самочувствие снизилось с 21,5 до 1,8%, а хорошее – увели>
чилось с 21,5 до 52,7% соответственно. Частота наступления же>
ланной беременности возросла с 18,6 до 30% при одновременной
коррекции дисгормональных и дисметаболических нарушений.

Частота акушерских и перинатальных осложнений у паци>
енток после ВБ зависит от состояния репродуктивного здоровья
и необходимости использования ВРТ. При этом отмечается вы>
сокая частота угрозы прерывания беременности (32% после ес>
тественного наступления беременности и 60% – после ДРТ);
плацентарной дисфункции (56% и 72%); преждевременных ро>
дов (12% и 16%) и задержки развития плода (24% и 36%). 

Функциональное состояние фетоплацентарного комплекса
у женщин после ВБ и особенно в случае использования ВРТ ха>
рактеризуется накануне родоразрешения высоким уровнем на>
рушений со стороны функционального состояния плода (68%
после естественного наступления беременности и 96% – после
ДРТ), плаценты (20% и 36%) и объема околоплодных вод (20%
и 32%) на фоне выраженных гемодинамических и эндокриноло>
гических нарушений, в основном субкомпенсированного харак>
тера, но в ряде случаев и декомпенсированными изменениями
(22% и 38%), что приводит к высокой частоте оперативного ро>
доразрешения (60% и 100%).

ВЫВОДЫ

Таким образом, результаты проведенных исследований сви>
детельствуют о высокой актуальности изучаемой научной проб>
лемы – репродуктивное здоровье женщин после ВБ. Усовер>
шенствованный нами алгоритм диагностических, лечебно>про>
филактических и реабилитационных мероприятий позволяет
повысить эффективность диагностики данной патологии, свое>
временно провести оперативное лечение с оптимальным объ>
емом, снизить частоту ранних отдаленных послеоперационных
осложнений, восстановить репродуктивную функцию пациен>
ток и улучшить акушерские и перинатальные исходы родораз>
решения. Полученные результаты являются основанием для
широкого внедрения усовершенствованного алгоритма в прак>
тическое здравоохранение. 

Reproductive health of women after extra�uterine

pregnancy

J.P. Vdovychenko, P.R. Volosovsky 

Results of the spent researches testify to a high urgency of a studied scien>
tific problem – reproductive health of women after extra>uterine pregnan>
cy. The algorithm of diagnostic, treatment>and>prophylactic and rehabilita>
tion actions improved by us allows to raise efficiency of diagnostics of the
given pathology, in due time to spend operative treatment with optimum
volume, to lower frequency of the early remote postoperative complications,
to restore reproductive function of patients and to improve obstetrical and
perinatal outcomes of delivery. The received results are the basis for wide
introduction of advanced algorithm in practical public health services.
Key words: extra�uterine pregnancy, reproductive health.
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В статье приведена информация об эффективности и без-
опасности применения нестероидного противовоспалитель-
ного препарата Диклоберл (ректальные свечи) в комплексе
лечения пациенток с обострением хронических воспали-
тельных заболеваний органов малого таза в амбулаторных
условиях. Исследование подтвердило эффективность и
безопасность препарата Диклоберл. Широкий терапевти-
ческий спектр позволяет рекомендовать его к применению
в составе комплексной терапии у пациенток с обострения-
ми воспалительных заболеваний органов малого таза как в
амбулаторных, так и в стационарных условиях.
Ключевые слова: воспалительные заболевания органов мало�
го таза, диклофенак натрия, Диклоберл, лечение.

Воспалительные заболевания продолжают лидировать по
количеству обращений за помощью, привлекая внима>

ние специалистов всех медицинских специальностей. Воспа>
лительные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ) – ак>
туальная проблема, решением которой акушеры>гинекологи
занимаются на протяжении многих десятилетий. Обычно
ВЗОМТ развиваются как восходящая инфекция, распро>
страняющаяся из половых путей. В последние годы в Укра>
ине, по данным Министерства здравоохранения, было заре>
гистрировано около 400 тыс. новых случаев инфекций, пере>
дающихся половым путем (ИППП). Учитывая, что статис>
тика отражает от 10 до 40% реального количества случаев
ИППП, можно говорить о 2 млн новых случаев инфицирова>
ния в Украине ежегодно [1–3]. 

Согласно результатам последних исследований, ВЗОМТ
имеют полимикробную этиологию. Основной спектр таких
микроорганизмов представлен преимущественно смешан>
ной микробно>протозойно>вирусной инфекцией; концепция
об одном возбудителе заболевания утратила свое значение.
Преобладают возбудители, передаваемые половым путем, –
Neisseria gonorrhoeae (25–50%) и Chlamydia trachomatis
(25–30%) [4]. У женщин с ВЗОМТ также выделяются
Peptococcus, Peptostreptococcus, Bacteroides, Gardnerella vagi�
nalis, Haemophilus influenzae и другие грамотрицательные
бактерии, Streptococcus agalactiae, Mycoplasma hominis,
Mycoplasma genitalium и Ureaplasma urealyticum [5]. 

Микст>инфекции – результат микробного взаимодей>
ствия с возможным вовлечением в процесс сапрофитной ау>
тофлоры. Микробные ассоциации более вирулентны, обла>
дают активными патогенными свойствами, по сравнению с
монокультурами. Нормальная микрофлора влагалища до>
статочно часто становится «соучастником» этиологии
микст>инфекций, а иногда – и основной причиной воспале>
ния [3]. 

ВЗОМТ негативно влияют на репродуктивную функ>
цию женщины, являются причиной инфицирования плода и
новорожденного. 

Установить точную частоту и распространенность, а так>
же диагностировать ВЗОМТ трудно в связи с частым отсут>
ствием симптомов и разнообразием клинической картины.
Кроме того, важную роль в развитии микст>инфекций игра>
ют сексуально>трансмиссивные возбудители (особенно в
случаях наличия у женщины более одного полового партне>

ра), способные поражать неповрежденный эпителий церви>
кального канала, эндометрия, маточных труб, создавая усло>
вия для инвазии менее вирулентных условно>патогенных
микроорганизмов. 

Клиническая симптоматика ВЗОМТ не является специ>
фичной. Предварительно установленный диагноз на основа>
нии клинических проявлений достоверен в 65–90% случаев
по сравнению с лапароскопической диагностикой (однако
лапароскопия также может иметь недостаточную чувстви>
тельность). Повышенный уровень лейкоцитов при микро>
скопии вагинального мазка ассоциируется с ВЗОМТ, но так>
же может наблюдаться и у женщин с изолированной инфек>
цией нижних половых путей [2]. 

Восстановление тканей в очаге воспаления и завершен>
ность воспалительного процесса могут быть полными и не>
полными. В последнем случае в сформированной рубцовой
ткани могут оставаться осумкованные или депонированные
жизнеспособные микроорганизмы. При благоприятных ус>
ловиях возникает рецидив, обострение воспалительного
процесса. Кроме того, при наличии неполноценной регене>
рации слизистых оболочек (эрозии, псевдоэрозии, эктропио>
ны и т.п.) отсутствует целостный физиологический барьер,
стоящий на пути внедрения микробов. В результате этого в
верхние отделы половых органов поступает микрофлора
влагалища, с которой иммунной системе приходится бороть>
ся, а при неблагоприятных ситуациях (переохлаждения, хи>
рургические вмешательства и т.п.) нарушается целосность
иммунных барьеров, что приводит к обострению заболева>
ния [3].

Большинство больных с ВЗОМТ при своевременном об>
ращении могут лечиться в амбулаторных условиях, посколь>
ку примерно в 60% случаев наблюдается субклиническое те>
чение заболевания, в 36% – легкое или средней степени тя>
жести и лишь в 4% – тяжелое [4].

Одна из групп лекарственных средств, к которой привле>
чено внимание специалистов, – нестероидные противовос>
палительные препараты (НПВП), характерными свойства>
ми которых являются [5]: уменьшение проницаемости ка>
пилляров (ограничение экссудативного компонента воспа>
ление); стабилизация лизосом (предотвращение выхода в
цитоплазму и внеклеточное пространство лизосомальных
гидролаз, способных повреждать ткани); торможение про>
дукции макроэргических фосфатов (прежде всего АТФ).
Уменьшение количества АТФ приводит, в определенной
степени, к подавлению воспалительного процесса; торможе>
нию синтеза медиаторов воспаления или их инактивации; к
торможению пролиферативной фазы воспаления и умень>
шению противовоспалительного склеротического процесса.
Из традиционных НПВП основные позиции занимает дик>
лофенак натрия, считающийся по праву «золотым стандар>
том» по соотношению обезболивающего и противовоспали>
тельного эффектов, по частоте развития побочных эффектов
и стоимости. Большое количество исследований подтверди>
ли его высокое анальгетическое и противовоспалительное
действие. Применение НПВП в виде ректальных свечей
имеет преимущества в группе пациенток с противопоказани>
ями перорального применения препаратов данной группы. В
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связи с тем что в протоколе лечения ВЗОМТ обязательным
является прием НПВС, перед врачом всегда стоит вопрос
выбора препарата. 

Цель исследования – оценка эффективности терапии
обострения ХВЗОМТ в амбулаторных условиях у женщин
репродуктивного возраста при включении в комплекс тера>
пии препарата Диклоберл в форме свечей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Под нашим наблюдением находились 40 женщин в воз>
расте 18–45 лет с ВЗОМТ в стадии обострения с разной ло>
кализацией воспалительного процесса. 

Были использованы общепринятые клинические, лабо>
раторные, инструментальные и статистические методы ис>
следования.

Заключительный диагноз устанавливался на основании
анамнеза, клинических данных и результатов комплексных
лабораторных исследований с применением общепринятых
методов диагностики, в том числе световой микроскопии,
иммуноферментного анализа (ИФА) и полимеразной цеп>
ной реакции (ПЦР). 

К критериям исключения из исследования были отнесе>
ны женщины с наличием воспалительных заболеваний, тре>
бующих госпитализации (тубоовариальные образования, со>
стояния, развившиеся на фоне наличия ВМК, после родов,
абортов, а также после любых внутриматочных вмеша>
тельств; при наличии послеоперационных инфекционных
осложнений, а также патологии, нуждающейся в проведении
дифференциального диагноза с острыми хирургическими
заболеваниями). Также были исключены пациентки с тяже>
лой экстрагенитальной патологией и больные с повышенной
чувствительностью к назначаемым препаратам или их ком>
понентам.

Всем женщинам была проведена комплексная противо>
воспалительная терапия. В комплексе лечения мы применя>
ли препарат Диклоберл, суппозитории ректальные (50 мг
диклофенака натрия в 1 свече) в суточной дозе 50–100 мг.

Основными критериями эффективности терапии считали: 
> купирование клинических симптомов заболевания; 
> отсутствие этиологического возбудителя; 
> отсутствие рецидивов заболевания в динамике наблю>

дения. 
Диклоберл (Berlin>Chemie AG, Menarini Group) – про>

изводное фенилуксусной кислоты, активным веществом
препарата является диклофенак натрия (производное
арилуксусной кислоты). Механизм его действия обусловлен
подавлением активности фермента ЦОГ, в результате чего
ингибируются реакции метаболизма арахидоновой кислоты
и нарушается синтез простагландинов Е2 и F2 , тромбокса>
на А2, простациклина, лейкотриенов и выброс лизосомаль>
ных ферментов, которые играют главную роль в патогенезе
воспаления, боли и лихорадки. Как известно, уменьшение
концентрации простагландина Е2 – ключевого медиатора
воспаления приводит к снижению степени активации про>
станоидных рецепторов ЕР>типа, что обеспечивает выра>
женный анальгетический и противовоспалительный эф>
фект препарата. Наступление быстрого и длительного кли>
нического эффекта связано со способностью молекулы дик>
лофенака натрия связываться с белками плазмы крови и на>
капливаться в очаге воспаления. Антиагрегантный эффект
обеспечивает снижение экссудации, резкое уменьшение пе>
ремещения плазматических факторов крови в паренхима>
тозную и стромальную ткани, снижение продукции гуани>
латциклазы, что активизирует синтез коллагена фибробла>
стами. Не исключено также влияние диклофенака натрия
на выраженность поствоспалительного фиброза и склероза
аутоиммунного генеза.

При лечении диклофенаком быстро достигаются макси>
мальные концентрации его в крови и, что особенно важно, под>
держиваются высокие концентрации в синовиальной жидкос>
ти и синовиальной ткани, что обусловливает развитие быстро>
го клинического эффекта, который сохраняется длительное
время. Большим преимуществом диклофенака натрия являет>
ся низкий процент побочных реакций по сравнению с род>
ственными препаратами. Одним из наиболее существенных
осложнений при применении НПВП является возникновение
гастропатий и желудочно>кишечных кровотечений. Диклофе>
нак среди неселективных НПВП по своей безопасности зани>
мает второе место после ибупрофена, но значительно превос>
ходит его по анальгетическому и жаропонижающему дей>
ствию. Отсутствие кумуляции и энтеропеченочной рецирку>
ляции также является преимуществами этого препарата [2, 5].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Средний возраст женщин в исследовании составил
24,3+1,36 года. 

При изучении особенностей менструальной функции ус>
тановлено, что средняя длительность цикла – 27,3±1,2 дня.
Средний возраст начала половой жизни составил 18,14±0,6
года. При этом ее раннее начало (14–17 лет) отмечено у 73%
исследуемых. К моменту обследования 43% пациенток ука>
зывали на наличие двух и более половых партнеров. Анализ
репродуктивной функции показал, что одну беременность и
более имели 35% больных. Роды в анамнезе установлены у
15% женщин; аборты – в 56%, среди них 4,6% составили само>
произвольные выкидыши. 

Контрацепция: 68% использовали спермициды, 23% –
внутриматочную контрацепцию, длительность применения
внутриматочных средств не превышала 3 лет. 

Среди ВЗОМТ преобладали воспалительные заболева>
ния матки и придатков – сальпингоофорит – в 64% случаев;
эндометрит после родов и абортов диагностирован у 12%
женщин. Давность установления сальпингоофорита варьи>
ровала от 2 до 7 лет. Частота рецидивов 2 раза в год – у 44%,
3 раза в год – у 36%, 4 раза в год и больше – у 17% пациенток.
Основными жалобами и клиническими проявлениями были
боль разной интенсивности, локализованная в нижних отде>
лах живота (100%), лихорадка субфебрильного типа в пери>
од обострения (81%), нарушения менструальной функции
по типу мено> и метроррагии (24%), дизурические расстрой>
ства (21%). 

Жалобы на обильные гнойные выделения из половых
путей предъявляли 22% женщин. При изучении морфологии
крови изменение острофазных показателей (нейтрофиль>
ный лейкоцитоз со сдвигом влево, увеличенная СОЭ) обна>
ружено в 31% женщин. Анализ мочи у 23% женщин имел па>
тологический характер – выявлены нейтрофилы, эритроци>
ты и другие патологические примеси. 

Методом ПЦР обнаружено наличие уреаплазм в 16%
случаев и хламидиоза – в 6% случаев. Эти женщины были
переведены на специфическую схему лечения и исключены
из исследования.

По бактериологическом исследовании отделяемого из
влагалища, шейки матки и уретры обнаружено преоблада>
ние ассоциируемых возбудителей, среди которых преоблада>
ли E.coli, St.aureus, St. Epidermidis с преобладанием смешан>
ной флоры.

При гинекологическом и инструментальном исследова>
ниях выявлены признаки обострения воспалительного про>
цесса разной локализации у 100% женщин. Исходно средний
уровень боли у пациенток составил 6,8±1,2 балла.

Анализ эффективности предложенной схемы противо>
воспалительной терапии определяли через 10 дней лечения.
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Все женщин прошли курс противовоспалительной терапии в
полном объеме. Обращала на себя внимание хорошая пере>
носимость препарата Диклоберл без возникновения побоч>
ных эффектов со стороны пищеварительного тракта. Норма>
лизация клинико>лабораторных данных и данных объектив>
ного обследования наблюдалась в 98% случаев. 

Терапия препаратом Диклоберл в составе комплексного
лечения способствовала полной редукции болевого синдро>
ма. Через 7 дней после начала проведения комплексной тера>
пии тазовая боль пациенток не беспокоили. Результаты от>
даленного амбулаторного наблюдения показали отсутствие
рецидива в 88% случаев в течение последующих 6 мес при
соблюдении профилактического режима. 

ВЫВОДЫ

Полученные результаты исследований позволяют реко>
мендовать препарат Диклоберл в форме суппозиториев в со>
ставе патогенетической терапии больных острыми и/или
обострением хронических ВЗОМТ. Включение в комплекс>
ную терапию обострений ВЗОМТ препарата Диклоберл по>
зволило добиться снижения интенсивности болевого синд>
рома и признаков воспаления уже в первые дни терапии.
Учитывая данные доказательной медицины об эффективно>
сти использования диклофенака натрия, такой препарат, как
Диклоберл в виде ректальных свечей, продемонстрировав>
ший в т.ч. и в нашем исследовании хорошую эффективность
и переносимость, может быть рекомендован к применению в
составе комплексной терапии у пациенток с ВЗОМТ и пер>
спективен для применения в амбулаторных и стационарных
условиях. 

Запальні захворювання тазових органів.

Диклоберл – терапевтична ефективність

А.А. Суханова, О.М. Гопчук

У статті наведено інформацію про ефективність і безпеку застосу>
вання нестероїдного протизапального препарату Диклоберл (рек>
тальні свічки) у комплексі лікування пацієнток із загостренням

хронічних запальних захворювань органів малого таза в амбула>
торних умовах. Дослідження підтвердило ефективність і безпеку
препарату Диклоберл. Широкий терапевтичний спектр препарату
дозволяє рекомендувати його до застосування в складі комплекс>
ної терапії в пацієнток із загостреннями запальних захворювань
органів малого таза як в амбулаторних, так і в стаціонарних умовах.
Ключові слова запальні захворювання органів малого таза, Дикло�
фенак натрію, Диклоберл, лікування.

Inflammatory diseases of pelvic organsю Dicloberl –

therapeutic efficiency

A.A. Syhanova, E.N. Gopchuk 

Information about efficiency and safety of application of nonsteroid
antiinflammatory preparation Dicloberl (rectal suppositories) in the
complex of treatment of patients with inflammatory diseases of small
pelvis organs in ambulatory terms is brought over in the article .
Research confirmed efficiency and safety of preparation Dikloberl. A
wide therapeutic spectrum allows to recommend him to application in
composition complex therapy for patients with intensifying of inflam>
matory diseases of organs of small pelvis both in ambulatory and in
stationary terms.
Key words are inflammatory diseases of organs of small pelvis, natrium
diclophenac, Dicloberl, treatment.
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Відомо, що молочні залози (МЗ) належать до репродук>
тивної системи і є органами>мішенями для стероїдних

гормонів, гормонів кори наднирників, щитоподібної залози,
гіпофіза, простагландинів, різноманітних факторів росту та
ін. Патологічні імпульси, які виникають в результаті пору>
шень у складному ланцюгу гормональних співвідношень,
можуть сприяти розвитку як гіпер>, так і гіпопластичних
змін, що свідчить про поліетіологічність їх виникнення [1].

Повне диференціювання МЗ – це послідовний процес,
який продовжується кілька років, і в деяких випадках, якщо
вагітність не настала, ніколи не доходить до кінця. Отже, на>
стання вагітності, закінчення її пологами та наступна лак>
тація сприяють завершеному диференціюванню часточок
МЗ [2].

За літературними даними, переривання вагітності в І та
ІІ триместрах значно підвищує ризик розвитку патології
МЗ. За наявності в анамнезі жінок 3 і більше абортів ризик
розвитку мастопатії в 7,2 разу вище, ніж у жінок, що не ма>
ли абортів [3]. Переривання вагітності зупиняє проліфера>
тивні процеси в МЗ, гіперплазована залозиста тканина
піддається зворотному розвитку, частково заміщується жи>
ровою й сполучною тканиною, зменшується її васкуляри>
зація і гідрофільність. Регресивні процеси в МЗ відбувають>
ся не завжди одночасно та рівномірно, що може стати пуско>
вим моментом для формування дифузних або вузлових змін
тканини МЗ [4]. Важливе значення мають терміни перери>
вання вагітності, гормональний гомеостаз, психосоматич>
ний стан та ін. [5]. Штучний аборт у віці 20–24 роки
збільшує ризик виникнення рака молочної залози (РМЗ) у
2 рази [6]. До 30 років кожна вагітність захищає жінку від
виникнення РМЗ, тоді як кожна вагітність після цього віку
збільшує ризик виникнення даного захворювання [7]. Вив>
чаючи вплив термінів переривання вагітності на стан МЗ,
Л.М. Бурдина [1] виявила, що безпечніше є ранній термін,
тому що проліферативні процеси в ці терміни ще не
настільки інтенсивні. Переривання вагітності в пізні
терміни може призвести до дегенеративних змін МЗ [1]. Хо>
ча когортне дослідження 1,5 млн жінок, виконане датськими
вченими, показало, що штучний аборт у цілому не впливає
на ризик розвитку РМЗ [5].

За матеріалами численних досліджень можна зробити
висновок, що багато чинників репродуктивного анамнезу
жінки мають достовірний зв’язок із ризиком розвитку доб>
роякісних захворювань молочних залоз (ДЗМЗ). Проте сис>
тематизовані дані про залежність ризику виникнення і роз>
витку захворювань МЗ від виду та терміну ранніх репродук>
тивних втрат у доступній літературі незначні та суперечливі.

Мета дослідження – встановити клініко>анамнестичні
особливості та стан МЗ у жінок з невиношуванням в анамнезі.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 69 жінок віком від 20 до 45 років з ранніми
репродуктивними втратами в анамнезі, які лікувалися та об>
стежувалися у відділенні реабілітації репродуктивної
функції. Жінок було розподілено на 3 групи після завершен>
ня останньої вагітності: І група – жінки з мимовільним ви>
киднем (n=22); ІІ група – жінки з вагітністю, що не розвива>

лася (n=26); ІІІ група – жінки з позаматковою трубною
вагітністю (n=21). Дослідження проводилося за розробле>
ною єдиною програмою, яка включала як гінекологічне, так і
мамологічне дослідження – обов’язковий огляд і мануальне
дослідження МЗ, під час якого вивчалися ступінь розвитку,
форма, розміри, стан шкіряного покрову, сосків і регіональ>
них лімфатичних вузлів. Визначалася наявність виділень із
соска з цитологічним його дослідженням. Визначали стан
щитоподібної залози. За наявності виявленої патології жінок
консультували мамолог та ендокринолог.

Із анамнезу життя пацієнток звертали увагу на сімейний
анамнез, наявність порушень менструальної та репродуктив>
ної функцій, гінекологічних захворювань та захворювань
МЗ. УЗД МЗ проводилося з використанням датчика з часто>
тою 7,5 МГц на 5–11>й день менструального циклу. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Було обстежено 69 жінок, середній вік яких становив
29,1+4,1 року (від 20 до 45 років), що відповідає активному
репродуктивному вікові. 

За віком менархе достовірної різниці між групами не
визначено. У 65 (94,2 %) жінок був регулярний менструаль>
ний цикл. Значних зрушень у характері менструальної
функції не визначено.

У жінок І та ІІІ груп у більшості випадків основним діаг>
нозом був хронічний сальпінгіт: у 12 (57,1 %) та 16 (76,2 %)
випадках; у ІІ групі – у 6 (23,1%). 

Репродуктивні втрати в анамнезі в більшому відсотку
спостерігались у жінок І групи – у 20 (92,9%) та ІІ групи – у
22 (84,6%). Патологія шийки матки (дисплазія) частіше виз>
началась у жінок І групи – у 6 (28,6%) порівняно з жінками
ІІІ групи, в яких вона визначалась тільки в 1 (4,8%).

У жінок І групи достовірно частіше перша вагітність
закінчилася мимовільним викиднем – у 12 (54,6%) та поло>
гами – у 5 (23,1%), у ІІ групі – вагітністю, що не прогресува>
ла, – у 10 (38,5%) жінок та у 7 (26,9%) – пологами. Слід за>
значити, що в 16 (76,2%) жінок ІІІ групи позаматкова була
першою вагітністю. У 5 (19,2%) жінок ІІ групи в анамнезі
був артифіційний аборт, у 2 (7,7%) він був повторним. У за>
гальній кількості обстежених жінок найчастіше – у 20
(29%) – виявилась позаматкова вагітність.

У І групі переважали жінки, які мали в анамнезі більше 1
вагітності, – 18 (81,8%), яка в 11 (50%) випадках закінчила>
ся мимовільними викиднями, 9 (34,6%) жінок мали повтор>
ну завмерлу вагітність. У 15 (71,4%) жінок ІІІ групи була од>
на трубна вагітність і тільки 2 (9,5%) мали повторну поза>
маткову вагітність (р2>3<0,05). 

За даними дослідження ми намагалися визначити за>
лежність стану МЗ від терміну останньої вагітності. За
співставленням термінів, які пройшли після останньої
вагітності, зі станом МЗ встановлено, що в жінок, в яких
пройшло більше 1 року після останньої вагітності, у 56,3%
випадках діагностовано ДЗМЗ, в яких пройшов 1 рік – в
25%, в яких обстежували МЗ під час госпіталізації з при>
воду репродуктивної втрати, у 18,8% визначалась масто>
патія. ДЗМЗ у всіх обстежених жінок визначались у 22

Îñîáëèâîñò³ ñòàíó ìîëî÷íèõ çàëîç ó æ³íîê ç
íåðåàë³çîâàíîþ âàã³òí³ñòþ â àíàìíåç³
О.Д. Дубенко

ДУ «Інститут педіатрії, акушерства та гінекології НАМН України», м. Київ
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(31,9%). Відсоток ДЗМЗ по групах хворих майже не
відрізнявся і становив: у І – 8 (36,4%), у ІІ – 9 (34,6%), у
ІІІ – 5 (23,8%). Галакторея визначалась у 5 (7,3%) обсте>
жених жінок.

Головним клінічним проявом ДЗМЗ був біль або больові
відчуття в МЗ, які посилювалися за кілька днів до менстру>
ації і припинялися або зменшувалися після її закінчення.
Біль мав різну інтенсивність і характер. У частини з них біль
іррадіював у пахвову впадину, плече, лопатку. Одним з про>
явів захворювання був синдром передменструального на>
пруження, який виявлявся нагрубанням залоз, збільшенням
кровонаповнення, появою ущільнень у МЗ у лютеїнову фазу
менструального циклу. У І групі він спостерігався в 9 (40,9 %),
у ІІ – у 8 (30,8%), у ІІІ – 10 (47,6%) жінок. 

В обстежених жінок, що під час госпіталізації мали
вагітність, що не розвивається, самовільні викидні та поза>
маткову вагітність, у 35% випадках спостерігався помірний
біль, у 65% – незначний, але його зникнення в більшості ви>
падків свідчило про відсутність прогресування вагітності. 

Виділення із сосків спостерігалися в 5 (7,3%) жінок.
Вони були серозними (75%) чи молочними (25%). У 18
(81,8%) жінок під час обстеження виявлялися дифузні
форми ДЗМЗ, вузлова патологія була верифікована у 4
(18,2%) жінок і була представлена кістами, фіброаденома>
ми та ліпомами.

Отже, на підставі проведеного аналізу генеративної
функції установлено, що характерними для пацієнток із

ДЗМЗ є такі особливості: ранні репродуктивні втрати в анам>
незі – у 55 (79,7%); відношення пологів і абортів – 1:2; жінки
з нереалізовоною вагітністю – позаматкова вагітність –
20 (29%), мимовільні викидні – 14 (20,3 %), вагітності, що не
розвивалися, – 11 (15,9%), аборти – 10 (14,5%). Жінки з по>
рушеною репродуктивною функцією на тлі ранніх репродук>
тивних втрат становлять групу високого ризику щодо виник>
нення дисгормональних захворювань МЗ, що вимагає по>
дальшого вивчення з метою диференційованого підходу до
лікування репродуктивних порушень та профілактики мамо>
логічної патології.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Стимуляция родов после 37
недели беременности спо)
собна снизить риск смерти
ребенка до, во время и после
родов. При этом необходи)
мость проведения кесарева
сечения не возникает.

Однако стимуляция родов
связана с риском поступле)
ния ребенка в отделение ин)
тенсивной терапии. Ее при)
меняют, если срок беремен)
ности превышает 41 неделю
для снижения риска смерти
ребенка. Стимуляция родов
на 37 неделе беременности
уменьшает риск осложнений,
если у матери присутствуют
проблемы со здоровьем. На)
пример, высокое артериаль)
ное давление. Ученые еще не
изучали риски и выгоды сти)

муляции родовой деятельно)
сти.

Команда исследователей
из Шотландии сравнила час)
тоту детской смертности и ос)
ложнений у матерей при сти)
муляции родовой деятельнос)
ти и выжидательной тактике.
Они проанализировали дан)
ные 1,2 миллионов женщин,
которые родили детей после
37 недели беременности с
учетом факторов, таких как
возраст роженицы, первые
или вторые роды, вес ребенка
при рождении.

Выяснилось, что стимуля)
ция родов между 37 и 41 не)
делями беременности снижа)
ла риск детской смерти по
сравнению с выжидательной
тактикой и не приводила к не)

обходимости кесарева сече)
ния. Например, при стимуля)
ции родов на 40 неделе бере)
менности, смерть произошла
в 37 из 44 764 (0,08%) случа)
ев, а в группе выжидательной
тактики в 627 из 350 643
(0,18%) случаев.

Однако стимуляция родо)
вой деятельности чаще приво)
дила к тому, что ребенок попа)
дал в отделение для новорож)
денных: в 8% случаев после
стимуляции и в 7,3% случаев
при выжидательной тактике .

Таким образом, для каждой
1040 женщины стимуляция
родов до 40 неделе беремен)
ности предотвращала смерть
одного новорожденного. 

Источник: Medicalxpress 

СТИМУЛЯЦИЯ РОДОВ СНИЖАЕТ РИСК ДЕТСКОЙ 

СМЕРТНОСТИ БЕЗ КЕСАРЕВА СЕЧЕНИЯ 
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Метою дослідження була оцінка поширеності
функціональних поліморфізмів генів системи детоксикації
ксенобіотиків (GSTM1, GSTT1 та CYP19), PPARG2, FTO у
жінок, хворих на СПКЯ. 
Показано, що ризик виникнення СПКЯ у жінок з геноти-
пом GSTM1 0/0 зростає в 3,7 разу (OR=3,7; CI 95% 2,8;
4,9), а в разі сполучення делецій за генами GSTM1 і GSTT1 –
у 34,5 разу (OR=34,5; CI 95% 20,1; 59,4). Визначено, що
наявність гомозиготного генотипу GG гену PPARG2
(rs1801282) збільшує ризик виникнення СПКЯ втричі
(OR=3,2; CI 95% 1,8; 5,6). Середня кількість повторів
триплету (CAG) n в екзоні 1 гена AR у контрольній групі
становила 20±0,4, а в основній – 19,4±0,5 (p>0,05). У
жінок із СПКЯ відзначається сильна негативна кореляція
між показником функціонального поліморфізму гена
CYP19(rs129078660) й рівнем гіперандрогенії. Наявність
функціональних поліморфізмів за генами PPARG та FTO
не впливає на число повторів CAG у гені AR та на гормо-
нальний профіль у хворих на СПКЯ. Обговорюється мож-
ливість застосування дослідження функціональних
поліморфізмів генів, асоційованих з ризиком СПКЯ, під
час вибору схеми лікування даної патології.
Ключові слова: синдром полікістозних яєчників, генетика,
діагностика, прогнозування.

Синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) – один з
найбільш частих ендокринопатій жінок репродуктивно>

го віку. Частота синдрому в популяції дорівнює 5–10%, що
становить 1,4–3% від усіх гінекологічних захворювань [8, 12,
14]. У значної частини хворих на СПКЯ спостерігають пору>
шення репродуктивної функції. За оцінками фахівців,
СПКЯ відзначається в 73–75% пацієнток з ановуляторним
безпліддям [12, 14]

Незважаючи на значний масив досліджень, спрямова>
них на виявлення молекулярно>генетичних маркерів, до
сьогодні у світі не існує уніфікованих алгоритмів оцінки ге>
нетичної схильності до СПКЯ, а відтоді й прогнозування
виникнення цієї патології. Найчастіше різні дослідники в
якості предикторів виникнення СПКЯ розглядають ано>
мальні алелі гена рецепторів андрогенів (AR), а саме «дов>
гих форм» поліморфізму (повтори триплету (CAG)n в ек>
зоні 1 числом 20R/22R або більше); гена цитохрому P450scc
(CYP11A), який відповідає за біосинтез статевих гормонів, а
саме поліморфізму (TAAAA) у промоторній зоні при
кількості повторів 4R/6R; гена INS�VNTR, що контролює
біосинтез інсуліну та метаболізм глюкози (варіант 23Nph
(rs689) при гомозиготному стані відносно I/I до нормально>
го гена VNTR клас I/III; та поліморфізму гена рецепторів ак>
тиватора пероксисом PPARG, який асоціюється із виник>
ненням метаболічного синдрому (поліморфізм C/G у
ділянці Pro12Ala) [7, 9, 11, 13]. Проте список генів>канди>
датів, функціональні поліморфізми яких можуть виступати
в ролі маркерів схильності й прогнозу, не обмежується вище
зазначеними генами [9].

На думку російських вчених, ключові гени, що мають
відношення до розвитку клінічних проявів СПКЯ, представ>
лені двома основними групами. У першу групу включені ге>

ни, що контролюють метаболічні процеси обміну глюкози і,
відповідно, стану гиперінсулінемії та інсулінорезистент>
ності. У другу групу включені гени, відповідальні за синтез
стероїдних гормонів і індивідуальну чутливість тканин до
андрогенів. Зміни в структурі одного або кількох із цих генів
можуть викликати розвиток клінічних симптомів, характер>
них для СПКЯ. Розмаїтість клінічних і біохімічних проявів
СПКЯ пояснюється взаємодією між невеликим числом клю>
чових генів і зовнішніх факторів [2, 9]. Інформація про гене>
тичну схильність до СПКЯ дозволяє лікарю виявити при>
чинно>наслідкові зв’язки виникнення різних клінічних про>
явів СПКЯ й може бути корисна під час вибору методів ліку>
вання [5, 7, 9].

Проте незважаючи на успіхи в дослідженні проблеми мо>
лекулярно>генетичної схильності до СПКЯ та прогнозу за>
хворювання, в Україні до останнього часу дослідження по>
ширеності алельних варіантів генів>кандидатів, що контро>
люють метаболічні процеси, синтез андрогенів та
функціональний стан рецепторного апарату у хворих жінок,
не проводилося.

Метою дослідження була оцінка функціональних
поліморфізмів генів системи детоксикації ксенобіотиків
(GSTM1, GSTT1 та CYP19), PPARG2, FTO у жінок, хворих на
СПКЯ

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження проводили на клінічній базі кафедри аку>
шерства і гінекології №1 ОНМедУ, у НДІ НТПЗ ОНМедУ
та гінекологічному відділенні МКЛ № 9 м. Одеси. За період
2007–2011 р. під спостереженням перебувало 130 пацієнток,
які були розподілені у дві клінічні групи: І група – пацієнтки
репродуктивного віку із верифікованим СПКЯ з ановуля>
торним безпліддям (n=80), ІІ група – 50 здорових жінок то>
го ж самого віку, що проходили медичне обстеження в рам>
ках підготовки до застосування допоміжних репродуктив>
них технологій у зв’язку з чоловічим фактором безпліддя.

Усі хворі були обстежені відповідно до діючих клінічних
протоколів (накази МОЗ України від 15.12.2003 № 582 і від
31.12.2004 № 676) [3, 4]. Оцінювали гормональний стан
пацієнток шляхом визначення в плазмі крові рівня тестосте>
рону, естріолу, естрадіолу, гонадотропних гормонів, ТТГ,
пролактину, андростендіону, ДЕА>сульфату імунофермент>
ним методом (діагностична система «Хема>Медика», Росія).
УЗД органів малого таза проводили на апараті Sonoline>400
(Siemens, Німеччина) у ранню фолікулінову фазу (3–5>й
день менструального циклу) [3].

Для одержання зразків ДНК використовували букаль>
ний зішкребок. Для виділення ДНК використовували набо>
ри реактивів «DNA Prep» (QIAGEN). Досліджували де>
леційні поліморфізми генів глютатіон>S>трансфераз типів 
та (GSTM1, GSTТ1), функціональні однонуклеотидні
поліморфізми заміни основ у регіоні, що кодує гени PPARG
(rs1801282), FTO (rs939609) та CYP19 (rs12907866), та
кількості CAG повторів в екзоні 1 числом 20R/22R у гені AR. 

Функціональні поліморфізмі генів PPARG2, FTO та
СYP19 визначали за допомогою діагностичних наборів
«SNP>експрес» виробництва НПФ «Літех» (Москва, 2010)

Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷í³ äåòåðì³íàíòè ñèíäðîìó
ïîë³ê³ñòîçíèõ ÿº÷íèê³â
В.М. Запорожан, Є.А. Полякова 
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для виявлення точкових мутацій методом ПЛР. Паралельно
проводили дві реакції ампліфікації з двома парами алель>
специфічних праймерів [1, 6] з подальшою електрофоретич>
ною детекцією результатів.

Кількість CAG>повторів гена AR досліджувалася мето>
дом ПЛР на ампліфікаторі TC>E, «GenePro» (Китай) з на>
ступним секвенуванням із використанням автоматичного се>
квенатора Applied Biosystems 3130 (США) [1].

Фрагменти генів GSTM1 і GSTT1 були ампліфіковані в
мультиплексному форматі (набір реагентів для ПЛР
ампліфікації ТОВ «Центр Молекулярної Генетики», м. Моск>
ва). Продукти ампліфікації аналізувалися у 2% агарозному
гелі, що містив 0,5 мкг/мл етидіуму броміду. Нормальні «+»
алелі визначалися за наявності амплікону 213 п.н. для GSTM1
і 459 п.н. – для GSTT1. Як внутрішній контроль ампліфікува>
вся фрагмент гена >глобіну розмірами 375 п.н. За відсутності
ампліконів 213 п.н. або 459 п.н. препарат ДНК типувався як
GSTM1 0/0 і GSTT1 0/0 відповідно. Гетерозиготи +/0 даною
системою типування не розрізняються від гомозигот +/+. 

Статистичну обробку отриманих результатів проводили за
допомогою пакета програм Statіstіca 8,0 (StatSoft Inc., США)
[14]. Характер розподілу оцінювали за тестами Колмагоро>
ва–Смірнова, Лільєфорса, Шапіро–Уілкі й зі статистичними
характеристиками асиметрії й ексцесу. Для оцінки вірогідності
розходжень кількісних нормально розподілених показників
застосовували параметричний t>критерій Стьюдента, непара>
метричні критерії Манна–Уїтні та Крускал–Уолліса, для
якісних показників – показник відповідності 2 з корекцією на
безперервність за Йетсом та подвійний точний метод Фішера.

Кількісні показники представлені значеннями середнього
математичного очікування, дисперсії, медіани із зазначенням
95% довірчого інтервалу. Усі якісні показники були трансфо>
мовані у бінарні перемінні для чотирипільної таблиці спряже>
ності для наступного використання подвійного точного методу
Фишера й методу найменших квадратів. Розходження
порівнюваних результатів вважали статистично значущими
при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середній вік пацієнток становив 24,1±0,8 року в основній
та 25,1±0,9 року – у контрольній групі. За аналізом клініко>
анамнестичних даних встановлено, що в обстежених пацієнток
основної групи з ХГА перебіг захворювання відзначався пев>
ною стереотипністю. Порушення менструального циклу
відзначалося у 97,5% пацієнток, з них у 75% – у формі олігоме>
нореї (ІІ–ІІІ ст. за Е. Treloar і співавт.), а у 12,5% – у формі аме>
нореї. ІМТ у жінок основної групи становив 27,9±0,3 кг/м2,
тобто надлишкова маса тіла була у третини пацієнток. У конт>

рольній групі середній ІМТ становив 26,0±0,4 кг/м2 (p<0,05).
Гірсутне число в середньому становило 12,8±0,3 бала, у значної
кількості обстежених (81,3%) були шкірні прояви гіперандро>
генії, в тому числі у формі гірсутизму, акне і себореї.

За даними УЗД у жінок визначалися зміни, характерні для
СПКЯ, зокрема збільшення об’єму яєчників з гіперехогенною
стромою (11,3±0,5), наявність множинних кистозних утворень
(12,1±0,6).

За дослідженням генотипів обстежених пацієнток з’ясова>
но (табл. 1), що статистично достовірні відмінності між основ>
ною та контрольною групою спостерігалися за частотою де>
леції гена GSTM1 ( 2=11,18 p=0,0008) та частотою поєднання
делецій за генами GSTT1 та GSTM1 ( 2=59,07 p<0,0001), але не
за частотою функціональних поліморфізмів гена CYP19.

Отже, ризик виникнення СПКЯ у жінок з делецією за ге>
ном GSTM1 зростає в 3,7 разу – OR=3,7 CI95% (2,8; 4,9), а в
разі сполучення делецій за генами GSTM1 і GSTT1 – у 34,5
разів (20,1; 59,4).

Натомість за частотою інших генів>кандидатів, обраних
для дослідження, суттєвих відмінностей між групами не було
(табл. 2). Частота гомозиготного варіанта СС за функціональ>
ним поліморфізмом 1801282 (ген PPARG2) становила 40% в
контрольній групі та 25% – в основній. Проте частота гомози>
готного варіанта АА за функціональним поліморфізмом
rs939609 (ген FTO) становила 28% у контрольній групі та
33,3% – в основній.

Утім, у здорових жінок набагато рідше виявлявся гомози>
готний генотип GG гена PPARG2 за rs1801282 ( 2=4,11;
p=0,04). Виявляємість гомозиготного генотипу ТТ гена FTO
(rs939609) в обох групах була порівнюваною ( 2=2,49; p=0,11).
Отже, наявність гомозиготного генотипу GG гена PPARG2 за
rs1801282 збільшує ризик виникнення СПКЯ втричі (OR=3,2;
CI95% 1,8; 5,6).

З наведеної табл. 2 видно, що в контрольній групі розподіл
гомозиготних та гетерозиготних варіантів PPARG2 за
поліморфізмом rs1801282 не був рівноважним – співвідношен>
ня алелів G та C становило 1:1,5, що може пояснюватися знач>
ною неоднорідністю групи. У жінок, хворих на СПКЯ,
співвідношення алелів G та C становило 1:1,1, тобто було
більш рівномірним.

За поліморфізмом rs9939609 гена FTO співвідношення ча>
стоти виявлення алелів Т і А в контрольній та основній групі
було відповідно 1:1 й 1:1,1, тобто практично не відрізнялося.

За оцінкою частоти CAG>повторів встановлено, що статис>
тично значущих відмінностей між групами порівняння не бу>
ло (мал. 1). При цьому середня кількість повторів у конт>
рольній групі становила 20±0,4, а в основній – 19,4±0,5
(p>0,05).

Це свідчить про те, що випадків генетично детерміновано>

Òàáëèöÿ 1
×àñòîòà äåëåö³éíèõ ïîë³ìîðô³çì³â ãåí³â GSTT1 òà GSTM1 â îáñòåæåíèõ æ³íîê

Генотип
Контрольна група (n=50) Основна група (n=80)

Абс. число % Абс. число %

GSTT1
"дикий тип" 29 58 44 55

делеція 21 42 36 45

GSTM1
"дикий тип" 30 60 23 28,8

делеція 20 40 57 71,2

GSTM1del+GSTT1del 6 12 66 82,5

CYP19

AA 10 20 24 30

AG 23 46 32 40

GG 17 34 24 30
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го зниження чутливості рецепторів до андрогенів в обох гру>
пах не було, що вимагає в умовах гіперандрогенії впливу на>
самперед на гормональний стан, а не на модуляцію
функціонального стану рецепторів органів>мішеней.

Результати дослідження гормонального профілю свідчать
про стереотипність виявлених порушень у жінок із СПКЯ
(табл. 3), що відповідали даним інших дослідників – для всіх
пацієнток було характерним суттєве зростання співвідношен>
ня ЛГ/ФСГ (в середньому 2±0,1 проти 1±0,1 у контролі) за ра>
хунок зростання вмісту ЛГ (до 12,8±0,7 мМО/л) та зменшен>
ня вмісту ФСГ (до 6,7±0,3 мМО/л); виражена гіперандрогенія
(2,7±0,2 vs 1,7±0,2 нмоль/л) та гіпопрогестеронемія (8±0,8 vs
29,8±2,1 нмоль/л) на тлі помірної гіпоестрогенемії (45,4±0,1 vs
70,7±5,2 пг/мл).

Проведений кореляційний аналіз (мал. 2.) показав на>
явність негативного кореляційного зв’язку середньої сили між
показниками делеційного поліморфізму за геном GSTT1 та
вмістом гормону ФСГ (R=>0,43 p<0,05) та позитивного коре>
ляційного зв’язку середньої сили між показниками делеційно>
го поліморфізму за геном GSTT1 та вмістом естрадіолу (R=0,57
p<0,05).

Натомість у жінок із СПКЯ відзначалася негативна коре>
ляція середньої сили (табл. 4) між показниками делеційного
поліморфізму за геном GSTT1 та вмістом естрадіолу (R=>0,43
p<0,05), позитивна кореляція середньої сили між показниками
делеційного поліморфізму за геном GSTМ1 та вмістом прогесте>
рону (R=0,49 p<0,05) та позитивна кореляція середньої сили
між показниками функціонального поліморфізму rs1801282 за
геном PPARG2 та вмістом ФСГ (R=0,37 p<0,05). Крім того,
відзначалася сильна негативна кореляція між показником
функціонального поліморфізму rs12907866 за геном CYP19 й
рівнем гіперандрогенії. Це свідчить про можливість врахування
генетичної детермінації експресії ароматази при виборі методу
лікування, в тому числі в разі призначення гормональної терапії.

Отже, навіть за наявності подібних генотипів при виник>
ненні СПКЯ показники гормонального статусу змінюються,
що свідчить про наявність додаткових значущих факторів, які
не залежать від генотипу за генами GSTT1, GSTM1, AR,
PPARG2 та FTO.

Òàáëèöÿ 2
Ôóíêö³îíàëüí³ ïîë³ìîðô³çìè ãåí³â-êàíäèäàò³â 

PPARG2 é FTO

Генотипи

Клінічні групи

Контрольна

група (n=50)

Основна група

(n=80)

Ген Алелі
Абс.

число
%

Абс.

число
%

PPARG2

GG 5 10 21 26,3

GC 25 50 39 48,8

CC 20 40 20 25

FTO

TT 14 28 12 10

AT 22 44 59 56,7

AA 14 28 9 33,3

Ìàë. 1. ×àñòîòà CAG ïîâòîð³â ó ãåí³ AR

Òàáëèöÿ 3
Ãîðìîíàëüíèé ïðîô³ëü îáñòåæåíèõ æ³íîê

Ìàë. 2. Êîðåëÿö³éí³ ñï³ââ³äíîøåííÿ ì³æ ïîêàçíèêàìè äåëåö³éíîãî ïîë³ìîðô³çìó çà ãåíîì GSTT1 òà âì³ñòîì ÔÑÃ (à) òà
åñòðàä³îëó (á)

Показники Контрольна група, (n=50) Основна група, (n=80) р

ЛГ, мМО/л 7±0,7 12,8±0,7 <0,001

ФСГ, мМО/л 7,2±0,4 6,7±0,3 0,32

ЛГ/ФСГ 1±0,1 2±0,1 <0,001

Естрадіол, пг/мл 70,7±5,2 45,4±0,1 <0,001

Тестостерон, нмоль/л 1,7±0,2 2,7±0,2 <0,01

Прогестерон, нмоль/л 39,8±2,1 8,9±0,8 <0,001
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Дисперсійний аналіз в однофакторному комплексі
підтвердив це припущення – за нашими даними наявність па>
тологічно обтяжених алелів за генами PPARG2 та FTO не
впливала на число повторів CAG у гені AR та рівень ЛГ. Це
свідчить про необхідність враховувати названі показники як
незалежні при проведенні діагностичних заходів та контролі
ефективності лікування. 

ВИСНОВКИ

1. Ризик виникнення СПКЯ у жінок з генотипом GSTM1
0/0 зростає в 3,7 разу (OR=3,7; CI95% 2,8; 4,9), а в разі сполу>
чення делецій за генами GSTM1 і GSTT1 – у 34,5 разу
(OR=34,5; CI95% 20,1; 59,4))

2. Наявність гомозиготного генотипу GG гена PPARG2
(rs1801282) збільшує ризик виникнення СПКЯ втричі
(OR=3,2; CI95% 1,8; 5,6)

3. Статистично значущих відмінностей генетично де>
термінованого зниження чутливості рецепторів до андрогенів
між групою контролю (середня кількість повторів триплету
(CAG)n в екзоні 1 гена AR становила 20±0,4) та групою хворих
(19,4±0,5) немає (p>0,05).

4. У жінок із СПКЯ відзначається сильна негативна коре>
ляція (r=>0,69 p<0,01) між показником функціонального
поліморфізму rs12907866 за геном CYP19 й рівнем гіперандро>
генії.

Молекулярно�генетические детерминанты

синдрома поликистозных яичников

В.Н. Запорожан, Е.А. Полякова 

Целью исследования была оценка распространенности функцио>
нальных полиморфизмов генов системы детоксикации ксенобиоти>
ков (GSTM1, GSTT1 и CYP19), PPARG2, FTO у женщин, больных
СПКЯ. 
Показано, что риск возникновения СПКЯ у женщин с генотипом
GSTM1 0/0 возрастает в 3,7 раза (OR=3,7; CІ95% 2,8; 4,9), а при соче>
тании делеций по генам GSTM1 и GSTT1 – в 34,5 раза (OR=34,5;
CІ 95% 20,1; 59,4). Определено, что наличие гомозиготного генотипа
GG PPARG2 (rs1801282) увеличивает риск возникновения СПКЯ
втрое (OR=3,2; CІ 95% 1,8; 5,6). Среднее количество повторов трипле>
та (CAG)n в екзоне 1 гена AR в контрольной группе составило 20±0,4,
а в основной – 19,4±0,5 (p>0,05). У женщин с СПКЯ отмечалась силь>
ная отрицательная корреляция между показателем функционального
полиморфизма гена CYP19 (rs12907866) и уровнем гиперандрогении.
Наличие функциональных полиморфизмов генов PPARG и FTO не
влияет на число повторов CAG в гене AR и на гормональный профиль
у больных с СПКЯ. Обсуждается возможность применения исследо>
вания функциональных полиморфизмов генов, ассоциированных с
риском СПКЯ, при выборе схемы лечения данной патологии.
Ключевые слова: синдром поликистозных яичников, генетика, диа�
гностика, прогнозирование.

Molecular�genetical determinants of PCOS.

V.M. Zaporozhan, Y.A. Polyakova 

The study was aimed to assess the prevalence of functional polymor>
phism of the genes of xenobiotic detoxycation system (GSTM1, GSTT1
and CYP19), PPARG2, FTO amongst females suffering PCOS. 

There was demonstrated that the risk of PCOS occurrence is increases in
3.7 folds (OR=3,7; CІ 95% 2,8; 4,9) amongst females with GSTM1 0/0
genotype. The combination of deletions by the genes GSTM1 and
GSTT1 – in 34.5 folds (OR=34,5; CІ 95% 20,1; 59,4). There was deter>
mined the homozygote genotype GG PPARG2 (rs1801282) increases
the risk of PCOS occurrence in three folds (OR=3,2; CІ 95% 1,8; 5,6).
The average number of the repeats of (CAG)n triplets in the exon 1 of
AR gene in the control group was 20±0,4, and in the group of PCOS
patients – 19,4±0,5 (p>0,05). There was found the strong negative cor>
relation between the functional polimorphism by gene CYP19
(rs12907866) and the level of hyperadrogeny amongst females with
PCOS. The presence of functional polymorphisms by PPARG and FTO
genes does not impact on the number of CAG repeats in the AR gene and
on the hormonal profile of the patients with PCOS. There was discussed
the possibility of the use of the functional polymorphisms of genes asso>
ciated with the risk of PCOS for choosing the scheme of the treatment of
this pathology.
Key words: polycystic ovarian syndrome, genetics, diagnosis, prognosis
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Результати проведених досліджень показали, що наукове
завдання підвищення ефективності діагностики і лікування
доброякісної патології молочних залоз на тлі генітального
ендометріозу є досить актуальним і вимагає індивідуалізо-
ваного комплексного підходу з урахуванням даних додат-
кових методів дослідження. Пропонований нами алгоритм
дозволяє підвищити ефективність діагностики і лікування
даної поєднаної патології і знизити захворюваність жінок
репродуктивного віку.
Ключові слова: генітальний ендометріоз, патологія молоч�
них залоз, діагностика, прогнозування. 

Серед основної патології репродуктивної системи в умо>
вах сьогодення одне з основних місць посідає ендо>

метріоз [1–5]. Основними причинами розвитку даної пато>
логії є високий рівень дисгормональних порушень у репро>
дуктивному періоді, значна частота запальних змін органів
малого таза, несприятливий вплив екологічних чинників,
істотний рівень супутньої соматичної захворюваності тощо
[1, 5].

У даний час фіброзно>кістозне ураження молочних залоз
є патологією, що досить часто виявляється в жінок репро>
дуктивного віку, а в структурі смертності жінок рак молоч>
ної залози посідає одне з перших місць [2, 3]. Із широкого
спектра причин такої несприятливої ситуації виділяють по>
чаткові дисгормональні порушення, які можуть починатися
з пубертатного періоду, обтяжений репродуктивний анам>
нез, медико>соціальні причини та ін. [1–5].

Незважаючи на значне число наукових публікацій по
проблемах генітального ендометріозу і фіброзно>кістозного
ураження молочних залоз окремо, наукові дослідження, що
стосуються взаємозв’язку цих двох патологій, практично
відсутні, а наявні в даному напрямку поодинокі публікації
мають фрагментарний характер. Усе вищевикладене
свідчить про актуальність наукового завдання, що
піднімається.

Метою роботи було підвищення ефективності діагности>
ки і прогнозування патології молочних залоз у жінок з
генітальним ендометріозом на підставі вивчення клініко>
ехографічних, допплєромеричних і ендокринологічних особ>
ливостей, а також удосконалення і впровадження алгоритму
діагностичних і прогностичних заходів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Було проведено обстеження 50 жінок з генітальним ен>
дометріозом (основна група) і 50 практично здорових жінок
(контрольна група) з регулярним менструальним циклом.

Критерієм включення в дослідження була наявність ен>
дометріозу, а критерієм виключення – поєднання ендо>
метріозу з лейоміомою матки, гіперплазією ендометрія і при>
датковими утвореннями. Дослідження проводилися до ліку>
вання ендометріозу на 5–7>й і 21–23>й дні менструального
циклу дворазово, потім після лікування в ці ж дні через 1, 3,
6, 9 міс після завершення курсу лікування.

Підбір у групи здійснювали методом порівняних пар. Усі
групи рандомізовані за віком і паритетом.

У кожній з включених у дослідження груп використову>
валися загальноклінічні, гормональні, ультразвукові, рентге>
нологічні, ендоскопічні і гістологічні методи дослідження. У
всіх жінок в основній групі ендометріоз підтверджений лапа>
роскопічним методом дослідження.

Загальноклінічне обстеження включало: 
> анамнез: досліджувалися скарги з боку молочних залоз

(біль, виділення, наявність вогнищевих утворень); вивчали>
ся дані про травми, оперативне лікування молочних залоз;
акушерський анамнез (кількість пологів, абортів, тривалість
лактації); гінекологічний анамнез (захворювання матки і
придатків, порушення менструального циклу), дані про на>
явність соматичних захворювань;

> огляд молочних залоз проводився у вертикальному по>
ложенні спочатку з опущеними, потім з підведеними руками.
Оцінювали контури і величину залоз, симетричність, стан
шкірних покривів, рівні розташування сосків;

> пальпація молочних залоз здійснювалася у вертикаль>
ному і горизонтальному положенні жінок при піднятих і
опущених руках з послідовним дослідженням усіх квад>
рантів залози, а також з пальпацією пахвових, надключич>
них і підключичних лімфатичних вузлів як регіональних зон
лімфовідтікання.

Із додаткових методів дослідження були використані ен>
докринологічні, ехографічні та допплєрометричні.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених досліджень свідчать, що розви>
ток поєднаної патології характеризувався такими формами
генітального ендометріозу: 

> ендометріоми – 48%;
> аденоміоз – 44%;
> поєднання внутрішнього і зовнішнього ендометріозу –

12%; 
і патології молочних залоз:
> фіброзно>кістозна мастопатія – 64%; 
> дифузний фіброаденоматоз – 22%; 
> фіброаденома – 12%; 
> вогнищевий фіброаденоматоз – 2%. 
Сумарна частота екстрагенітальної патології в пацієнток

з поєднанням генітального ендометріозу і патології молоч>
них залоз становила 91,6%, а в її структурі переважали захво>
рювання травного тракту (70,3%) і тиреоїдна патологія
(40,1%) порівняно з хворобами нирок (16,4%), аліментарним
ожирінням (10,5%) і серцево>судинними захворюваннями
(6,2%), при цьому рівень різних поєднаних форм становив
51,9%. 

Поєднання генітального ендометріозу і патології молоч>
них залоз є однією з причин високого рівня невиношування
(24,3%) і порушень репродуктивної функції (90,7%) з пере>
важанням вторинного безпліддя (52,6%) порівняно з пер>

Ïðîãíîçóâàííÿ ³ ðàííÿ ä³àãíîñòèêà ïàòîëîã³¿
ìîëî÷íèõ çàëîç ó æ³íîê ç ãåí³òàëüíèì
åíäîìåòð³îçîì
Ю.М. Негребецька

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, м. Київ
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винним (38,1%) при середній його тривалості 5,67±0,54 року.
Основними клінічними проявами поєднаної патології

геніталій і молочних залоз є масталгія (82,3%); альгодисме>
норея (76,4%); галакторея (38,3%) і постійний тазовий біль
(24,2%), частота яких пов’язана з фазою менструального
циклу і зростає в кінці лютеїнової фази.

Дисгормональні зміни у пацієнток з генітальним ендо>
метріозом і патологією молочних залоз характеризувалися
наявністю гіперестрогенії в І фазу менструального циклу,
підвищенням рівня ФСГ впродовж усього циклу і гіперпро>
лактинемією у 8,6% спостережень.

За оцінкою особливостей кровотоку в молочних залозах
у жінок з генітальним ендометріозом встановлено, що, незва>
жаючи на наявність проліферативних змін структури, спос>
терігаються дегенеративні зміни судинної мережі, що вира>
жаються зниженням показників кровотоку (Ri) у вогнищах
ураження молочних залоз.

Найбільш інформативними маркерами розвитку і про>
гресу патологічного процесу в молочних залозах за наяв>
ності генітального ендометріозу є: 

> концентрація естрадіолу в плазмі крові; 
> величина індексу резистентності; 
> кількість кістозних порожнин у залозах і їх максималь>

ний розмір. 
Ефективність запропонованого прогностичного правила

становить 78,6%.
Для практичної охорони здоров’я ми можемо рекоменду>

вати:
> з метою прогнозування розвитку патології молочних

залоз у пацієнток з генітальним ендометріозом необхідно ви>
користовувати діагностичний індекс S, що вираховується за
формулою:

S=0,1*Х1+0,001*Х2+0,56*ХЗ+0,4*Х4>4,24, 
де XI – величина індексу резистентності;
Х2 – концентрація естрадіолу в плазмі крові, пг/мл;
ХЗ – кількість кіст в молочних залозах;
Х4 – максимальний розмір кісти, мм;
якщо діагностичний індекс S<0, діагностують низьку

вірогідність виникнення патології молочних залоз;
якщо діагностичний індекс 0<S<5, діагностують се>

редній ступінь імовірності виникнення патології молочних
залоз;

якщо діагностичний індекс S>5, судять про високий ри>
зик виникнення патології молочних залоз;

> тактика ведення пацієнток з поєднанням генітального
ендометріозу і патологією молочних залоз за відсутності по>
казань до оперативного лікування полягає в лікуванні супут>
ньої екстрагенітальної патології, використанні направленої
гормональної корекції з урахуванням даних ендокрино>
логічного статусу і метаболічної терапії під контролем ре>
зультатів біохімічних досліджень. 

ВИСНОВКИ

Як показали результати проведених досліджень, наукове
завдання підвищення ефективності діагностики і лікування
доброякісної патології молочних залоз на тлі генітального ен>
дометріозу є досить актуальним і вимагає індивідуалізовано>
го комплексного підходу з урахуванням даних додаткових
методів дослідження. Пропонований нами алгоритм дозво>
ляє підвищити ефективність діагностики і лікування даної
поєднаної патології і знизити захворюваність жінок репро>
дуктивного віку.

Прогнозирование и ранняя диагностика патоло�

гии молочных желез у женщин с генитальным

эндометриозом

Ю.М. Негребецкая

Результаты проведенных исследований показали, что научная зада>
ча повышения эффективности диагностики и лечения доброкачест>
венной патологии молочных желез на фоне генитального эндомет>
риоза является достаточно актуальной и требует индивидуализиро>
ванного комплексного похода с учетом данных дополнительных ме>
тодов исследования. Предлагаемый алгоритм позволяет повысить
эффективность диагностики и лечения данной сочетанной патоло>
гии и снизить заболеваемость женщин репродуктивного возраста.
Ключевые слова: генитальный эндометриоз, патология молочных
желез, диагностика, прогнозирование. 

Forecasting and early diagnostics of a pathology of

mammary glands at women with genital

endometriosis.

J.M. Negrebetskaja 

Results of the spent researches have shown, that the scientific problem
of increase of efficiency of diagnostics and treatment of a good>quality
pathology of mammary glands against genital endometriosis is enough
actual and demands the individualised complex campaign with the
account data additional methods of research. The offered algorithm
allows to raise efficiency of diagnostics and treatment given complex
pathologies and to lower disease of women of reproductive age.
Key words: genital endometriosis, a pathology of mammary glands,
diagnostics, forecasting. 
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У 83 больных с гиперплазией эндометрия (ГЭ) без атипии
изучена эффективность применения гормонотерапии в за-
висимости от возраста, наличия микросателлитной неста-
бильности (MSI) и метилирования гена ESR. Показано,
что эффективность стандартной гормонотерапии снижает-
ся с увеличением возраста пациентов, а наличие MSI или
метилирования гена ESR достоверно увеличивают частоту
рецидивов ГЭ.
Ключевые слова: гиперплазия эндометрия, микросателлит�
ная нестабильность (MSI), ген ESR , клинические проявления,
гормонотерапия.

Гиперплазия эндометрия (ГЭ) – гиперпролиферативный
процесс слизистой оболочки матки – наиболее частая до>

брокачественная патология у женщин разных возрастных
групп, в основе которой лежит комплекс причин, связанных
с особенностями фенотипа и генотипа [1, 4, 5]. Особенности
фенотипа женщин определяют риск развития ГЭ [1, 2]. Гене>
тические факторы влияют на дальнейшее течение гиперпро>
лиферативного процесса в эндометрии, поскольку могут
снижать эффективность гормонотерапии и способствовать
прогрессии ГЭ в атипическую гиперплазию и в дальнейшем –
в рак [8, 9]. К таким генетическим факторам может быть от>
несен ген рецепторов эстрогена (ESR), при нарушении
функции которого теряется контроль над гормонозависимы>
ми тканями, в частности эндометрием. При РЭ чаще проис>
ходит метилирование гена ESR [7, 10]. Кроме того, в 15–40%
случаев РЭ в опухоли наблюдается высокая генетическая
нестабильность генома, которая выявляется по анализу мик>
росателлитных маркеров (микросателлитная нестабиль>
ность – MSI). Это значит, что мутантными могут быть гены
ферментов репарации ДНК – MSH2, MSH3, MSH6 и MLH1 [
8]. MSI развивается при ГЭ, однако роль данного вида гене>
тического нарушения и его влияние на эффективность лече>
ния требуют дальнейшего изучения [1, 8]. 

Таким образом, определение связи между клиническими
проявлениями ГЭ и лежащими в их основе молекулярными
повреждениями открывают возможности повышения эф>
фективности лечения гиперпролиферативных процессов и
профилактики рака эндометрия.

Цель исследования – изучить клиническую эффектив>
ность, частоту рецидивов и прогрессий гиперплазий эндоме>
трия без атипии при использовании гормонотерапии в зави>
симости от возраста больных, наличия MSI и метилирова>
ния гена ESR.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследованы 83 больных с ГЭ без атипии в возрасте от
32 до 67 лет, средний возраст составил 50,2±4,5 года. Диагноз
во всех случаях был верифицирован морфологически после
диагностического выскабливания и/или гистероскопии с
прицельной биопсией. Гистологическое исследование тка>

ней проводилось в соответствии со стандартной методикой.
У всех больных в ткани методом полимеразно>цепной реак>
ции (ПЦР) было изучено наличие MSI и метилирование ге>
на ESR. После выделения ДНК из ткани (гиперплазирован>
ный эндометрий) фенольным методом определяли метили>
рование промоторной области гена ESR, для чего ДНК обра>
батывали метилчувствительными рестриктазами. Наличие
MSI генома определяли с использованием маркеров ВАТ 25
и ВАТ 26 [6]. Исследования проводили в лаборатории «Ви>
рола» ХМАПО. Всем больным была проведена гормонотера>
пия по схеме согласно протоколу МЗ Украины № 676 от
31.12.2004 г. Эффективность применения гормонотерапии
оценивали по частоте жалоб, рецидивов и прогрессирования
заболевания.

Полученные в результате исследования данные обрабо>
таны по общепринятым методам вариационной статистики с
использованием критерия 2. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И 

ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты клинической эффективности гормонотера>
пии у больных репродуктивного и перименопаузального
возраста с ГЭ в зависимости от наличия MSI и метилирова>
ния гена ESR представлены в табл. 1. Как видно из приве>
денных данных, частота ациклических кровянистых выделе>
ний до начала лечения была одинаковой и не зависела от на>
личия у пациенток микросателлитной нестабильности и
эпигенетического нарушения гена ESR. Через 3 мес от нача>
ла лечения частота ациклических кровянистых выделений в
контрольной группе больных снизилась в 1,5 раза, в группе с
метилированим гена ESR – в 1,3 раза и не изменилась при
наличии у женщин MSI+. После окончания стандартной те>
рапии анализируемый симптом встречался значительно ре>
же, причем наибольший клинический эффект нами отмечен
в контрольной группе (частота жалоб уменьшилась в 6 раз),
а в исследуемых группах частота ациклических кровянистых
выделений уменьшилась только в 2 раза.

Частота пред> и постменструальных кровянистых выде>
лений в анализируемых группах исходно практически не
отличались и составляла 42,9–46,2%. Применение гормо>
нотерапии в течение 3 мес позволило уменьшить частоту
данной жалобы в контрольной группе в 2,3 раза, при мети>
лировании гена ESR – в 2 раза и у пациенток с микросател>
литной нестабильностью – в 1,5 раза. После завершения
гормонотерапии частота пред> и постменструальных кровя>
нистых выделений четко зависела от группы больных, т.е.
от анализируемой генетической патологии. Лучший эф>
фект был получен в контрольной группе (частота жалоб
уменьшилась в 6 раз), а наличие генетических нарушений у
больных снизило эффективность гормонотерапии: частота
пред> и постменструальных кровянистых выделений
уменьшилась в 3 раза.

Âëèÿíèå ìèêðîñàòåëëèòíîé íåñòàáèëüíîñòè
ãåíîìà è ìåòèëèðîâàíèÿ ãåíà ESR íà
ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ ãîðìîíîòåðàïèè ó
áîëüíûõ ñ ãèïåðïëàçèåé ýíäîìåòðèÿ 
Н.А. Щербина, М.А. Карташова 

Харьковский государственный медицинский университет
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На меноррагию исходно жаловалось около 60% больных,
а частота их была одинаковой во всех группах. После 3 мес
терапии частота меноррагий уменьшилась во всех группах
пропорционально. После завершения гормонотерапии час>
тота меноррагий снизилась в контрольной группе в 5 раз и в
4 раза – в исследуемых группах, т.е. принципиальных разли>
чий в клинической эффективности мы не выявили.

Боль внизу живота, связанная с менструацией, до начала
лечения во всех группах больных отмечались в 28–30% слу>
чаев. Гормонотерапия в течение 3 мес привела к снижению
частоты проявлений данного симптома в контрольной груп>
пе в 2 раза. В то же время в исследуемых группах пациенток
получены парадоксальные результаты: в 1,5 раза увеличи>
лось количество пациенток, предъявляющих жалобы боль
внизу живота, связанную с менструацией. Однако через
6 мес во всех группах была отмечена клиническая эффектив>
ность: частота жалоб снизилась в контрольной группе в 3 ра>
за; в группе с эпигенетическим нарушением гена ESR – в 2
раза; а у больных с MSI+ боль внизу живота, связанная с
менструацией, исчезла.

Боль внизу живота, не связанная с менструацией, встре>
чалась реже, чем при менструации, а ее частота колебалась.
Проведенная в течение 3 мес гормонотерапия снизила часто>
ту данного симптома в контрольной группе и у пациенток с
эпигенетическим нарушением гена ESR. Полный курс стан>
дартной гормонотерапии снизил частоту боли, как и после
3 мес в контрольной группе (в 3 раза), и у пациенток с эпиге>
нетическим нарушением гена ESR (в 3 раза), но не повлиял
на показатель в группе женщин с микросателлитной неста>
бильностью.

Таким образом, проведенный анализ клинической эф>
фективности применения гормонотерапии у больных репро>
дуктивного и перименопаузального возраста с ГЭ в зависи>
мости от наличия MSI и метилирования гена ESR позволил
установить ряд тенденций. Во>первых, пациентки всех групп
до начала лечения имели сопоставимую частоту жалоб, что

позволяло говорить об отсутствии связи между клинически>
ми проявлениями гиперпластических процессов эндометрия
и наличием анализируемых генетических или эпигенетичес>
ких нарушений. Во>вторых, промежуточный анализ эффек>
тивности применения гормонотерапии, проводимый через
3 мес, показал, что на данном этапе имеется четкая тенден>
ция к снижению частоты типичных симптомов, которые еще
больше снижаются при завершении полного курса гормоно>
терапии. В>третьих, клинические проявления не являются
ведущими при определении истинного эффекта от гормоно>
терапии. В>четвертых, у больных репродуктивного и пери>
менопаузального возраста с ГЭ без атипии клиническая эф>
фективность применения гормонотерапии была различной в
анализируемых группах. Наибольшее снижение частоты
симптомов заболевания было получено в контрольной груп>
пе больных. В исследуемых группах клиническая эффектив>
ность была ниже в 2–3 раза, а между собой показатели в
группах с эпигенетическим нарушением гена ESR и с MSI+
практически не отличались.

Эффективность проводимого лечения у больных с ГЭ
нами была оценена также по частоте рецидивов и прогресси>
рованию заболевания (табл. 2). Как видно из данных табл. 2,
результаты лечения зависели как от наличия генетических
нарушений, так и от возраста пациенток. В частности, во
всех группах частота рецидивов ГЭ чаще встречалась в мено>
паузе. Лучшие результаты, за исключением группы больных
с метилированием гена ESR, отмечены у женщин репродук>
тивного возраста. Частота рецидивов и прогрессирование за>
болевания у больных с ГЭ, находящихся в перименопаузе,
занимала промежуточное положение, за исключением паци>
енток с нарушенной функцией гена ESR. Следовательно, ре>
зультаты лечения данной категории больных имели четкую
связь с возрастом. Поэтому с целью уточнения влияния ана>
лизируемых генетических нарушений на эффективность ле>
чения дальнейшая оценка результатов проводилась с учетом
возраста больных.

Òàáëèöà 1
Êëèíè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïðèìåíåíèÿ ãîðìîíîòåðàïèè ó áîëüíûõ ðåïðîäóêòèâíîãî è ïåðèìåíîïàóçàëüíîãî âîçðàñòà

ñ ãèïåðïëàçèåé ýíäîìåòðèÿ áåç àòèïèè â çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ MSI è ìåòèëèðîâàíèÿ ãåíà ESR

Клинические проявления
Сроки (время)

анализа

Частота клинических проявлений, абс. число (%)

Контрольная

группа больных,

n=42

Больные с

наличием MSI,

n=7

Больные с

метилированием

гена ESR, n=13

Ациклические кровянистые
выделения

До лечения 12 (28,5) 2 (28,6) 4 (30,8)

Через 3 мес 8 (19) 2 (28,6) 3 (23,1)

Через 6 мес 2 (4,7) 1 (14,3) 2 (15,4)

Пред) и постменструальные
кровянистые выделения

До лечения 18 (42,9) 3 (42,9) 6 (46,2)

Через 3 мес 8 (19) 2 (28,6) 3 (23,1)

Через 6 мес 3 (7,1) 1 (14,3) 2 (15,4)

Меноррагия

До лечения 25 (59,5) 4 (57,1) 8 (61,5)

Через 3 мес 16 (38,1) 3 (42,9) 6 (46,2)

Через 6 мес 5 (11,9) 1 (14,3) 2 (15,4)

Боль внизу живота, связанная
с менструацией

До лечения 12 (28,5) 2 (28,6) 4 (30,8)

Через 3 мес 6 (14,3) 3 (42,9) 6 (46,2)

Через 6 мес 4 (10,5) _ 2 (15,4)

Боль внизу живота,
несвязанная с менструацией

До лечения 6 (14,3) 1 (14,3) 3 (23,1)

Через 3 мес 3 (7,1) 1 (14,3) 2 (15,4)

Через 6 мес 2 (4,7) 1 (14,3) 1 (7,7)
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Анализ результатов лечения больных репродуктивно>
го возраста показывает, что пациентки контрольной груп>
пы, т.е. не имеющие анализируемой генетической патоло>
гии, имели 100% эффективность гормонотерапии. Не вы>
явлено рецидивов заболевания и у женщин с фенотипом
MSI+, однако в данной группе давать полноценную оцен>
ку эффективности лечения сложно из>за малого количес>
тва пациентов. Больные с нарушенной экспрессией гена
ESR в нашем исследовании были единственной группой,
где были выявлены рецидивы заболевания. Следует обра>
тить внимание не только на наличие рецидивов, но и на
их высокий процент – каждая третья женщина с ГЭ без
атипии при наличии метилирования гена ESR не откли>
кается на стандартную терапию, что приводит к возоб>
новлению гиперпролиферативного процесса в эндомет>
рии. 

У больных в перименопаузе во всех группах имеются
случаи отсутствия эффекта на проводимую терапию. Луч>
шие результаты лечения получены у пациенток контрольной
группы, однако 18, 2% случаев рецидива указывают на осо>
бенности данного возрастного периода и, вероятно, требуют
индивидуализации терапии, обусловленной именно аспек>
том возраста и сопутствующей ему гормональной пере>
стройке в организме. Гормональные изменения, происходя>
щие у женщин в перименопаузе, сопровождаются развитием
эпигенетических изменений, часть из которых в последую>
щем дополняются генетическими нарушениями [6]. Анализ
результатов лечения пациенток исследуемых групп показал,
что у значительной части женщин обеих групп с ГЭ без ати>
пии после стандартной гормонотерапии отмечается рециди>
вирование или прогрессирование в гиперплазию с атипией.
Причем частота рецидивов была большей в группе пациен>
ток с наличием микросателлитной нестабильности генома
(р<0,01) и несколько меньше – у женщин с эпигенетическим
нарушением гена ESR (р<0,01, по сравнению с контрольной
группой).

Анализ результатов гормонотерапии у больных в мено>
паузе показал тенденцию, аналогичную пациентам, находя>
щимся в перименопаузе. Так, лучшие результаты лечения
получены в контрольной группе больных. Развитие одной из
анализируемых нами генетической патологии сопровожда>
ется ухудшением эффективности лечения. Причем количес>
тво женщин, у которых эндометрий оказался мало> или не>
чувствительный к стандартным дозам гормонотерапии, зна>
чительный, а худшие результаты получены при наличии у

пациенток с фенотипом MSI+ (р<0,01, по сравнению с конт>
рольной группой).

Проводя анализ в общей группе больных, можно гово>
рить о достоверной связи между эффективностью прово>
димой гормонотерапии и наличием у пациенток метили>
рования гена ESR или микросателлитной нестабильности
генома. 

Таким образом, суммируя полученные данные, можно
говорить о двух аспектах в частоте развития рецидивов и
прогрессировании заболевания у больных с ГЭ без атипии.
Эти аспекты – возраст и наличие у пациентки одного из ана>
лизируемых нами генетических факторов: MSI или метили>
рования гена ESR. Так, результаты лечения данной катего>
рии больных имеют четкую связь с возрастом. Лучшие ре>
зультаты отмечены у женщин более молодого – репродук>
тивного возраста. С увеличением возраста частота рециди>
вов и прогрессирования заболевания у больных с ГЭ возрас>
тала. Однако еще в большей степени эффективность гормо>
нотерапии зависела от наличия у пациенток фенотипа MSI+
или нарушения экспрессии гена ESR. Кроме того, существу>
ет корреляция между исследуемыми показателями. В част>
ности, в репродуктивном возрасте часто встречается гипер>
плазия эндометрия без атипии, но реже встречаются генети>
ческие нарушения. Именно поэтому, вероятно, все пациент>
ки контрольной группы хорошо отреагировали на стандарт>
ную гормонотерапию, а за истекший период наблюдения
случаев рецидива и прогрессирования заболевания диагнос>
тировано не было. С возрастом, при развитии предраковой
патологии и рака, первыми появляются эпигенетические на>
рушения [2, 6]. В нашем исследовании их также было боль>
ше, чем генетических – микросателлитной нестабильности
генома. Развитие данной патологии снижает эффективность
лечения, что четко прослежено с учетом возрастного пери>
ода женщин – частота рецидивов и прогрессирования забо>
левания у больных с ГЭ контрольной группы была достовер>
но ниже. Худшие результаты терапии отмечены при нали>
чии у пациенток фенотипа MSI+. Развитие у пациенток ме>
тилирования гена ESR важно не только тем, что сопровожда>
ется достоверным снижением результатов лечения, но и тем,
что количество данного вида генетических нарушений боль>
ше и, следовательно, их вклад в частоту развития рецидивов
и прогрессирования заболевания у больных с ГЭ без атипии
даже весомее, чем вклад более серьезного генетического на>
рушения – нарушения функции генов, репарирующих по>
врежденную в процессе деления клетки ДНК.

Òàáëèöà 2
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Возрастной период

Частота рецидивов и прогрессирования, абс. число (%)

Контрольная группа

больных

Больные с

наличием MSI

Больные с метилированием

гена ESR

Репродуктивный
_  

n=26
_   

n=2

2  
33,3±19,2  

n=6

Перименопауза
1  

6,3±5,9  
n=16

2  
40,0±21,9**  

n=5

2  
28,6±17,2*  

n=7

Менопауза
2  

18,2±11,6  
n=11

3  
60,0±21,9**  

n=5

2  
40,0±21,9  

n=5

Всего
3  

5,7±3,2  
n=53

5  
41,7±14,2**  

n=12

6  
33,3±11,1**  

n=18

Примечание: * – р<0,05; ** – р<0,01 � различие статистически достоверно по критерию 2 по сравнению с контролем.
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ВЫВОДЫ

1. Диагностирование у больных с ГЭ микросателлитной
нестабильности генома или метилирования гена ESR не вли>
яет на клиническую картину заболевания, но коррелирует с
эффективностью лечения.

2. Наличие MSI или метилирования гена ESR достовер>
но снижает эффективность стандартной гормонотерапии
больных с ГЭ без атипии.

3. Эффективность гормонотерапии ГЭ снижается с уве>
личением возраста пациенток, что может быть связано с
большим количеством генетических нарушений у больных
старшего возраста.

Вплив мікросателітної нестабільності геному та

метилування гена ESR на ефективність

використання гормонотерапії у хворих з

гіперплазією ендометрія

М.О. Щербина, М.О. Карташова

У 83 хворих з гіперплазією ендометрія (ГЕ) без атипії вивчена
ефективність використання гормонотерапії залежно від віку, на>
явності мікросателітної нестабільності (MSI) та метилування гена
ESR. Показано, що ефективність стандартної гормонотерапії зни>
жується зі збільшенням віку пацієнток, а наявність MSI або мети>
лування гена ESR достовірно збільшують частоту рецидивів ГЕ.
Ключові слова: гіперплазія ендометрія, мікросателітна не�
стабільність (MSI), ген ESR , клінічні прояви, гормонотерапія.

Influence of microsatellite instability аnd 

methylation of gene ESR on efficiency of 

application hormonotherapy at patients with

endometrial hyperplasia

N.A. Shcherbina , M.A. Kartashova 

At 83 patients with endometrial hyperplasia (EH) without atypia
efficiency of application hormonotherapy depending on age, pres>

ence of microsatellite instability (MSI) and methylation of gene
ESR is studied. It is shown that efficiency standard hormonother>
apy decreases with increase in age of patients, and presence MSI or
methylation of gene ESR authentically increase frequency of
relapses EH.
Key words: endometrial hyperplasia , microsatellite instability (MSI),
gene ESR, clinical presentations, hormonotherapy
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Статистика свидетельству)
ет, что на территории Вели)
кобритании ежегодно рань)
ше срока рождается более
60 000 детей. Такие дети
больше подвержены возник)
новению проблем со здоро)
вьем.

Особенно это актуально
для кишечных заболеваний и
расстройств, в частности,
некротизирующего энтеро)
колита.

Ученые из британского Ок)
сфордского университета
провели исследование в 54
британских больницах одно)
временно. Суть эксперимен)
та состояла в том, что поло)

вина младенцев, родившихся
раньше срока, впервые полу)
чала молоко на 2)й день жиз)
ни, а вторая половина ) на 6)
й день. При этом 75% детей
получало материнское груд)
ное молоко, а 25% ) грудное
молоко кормилицы и молоч)
ные смеси.

Полностью на молочное
питание дети переходили
так:

І группа ) на 18)й день жиз)
ни;

ІІ группа ) на 21)й день
жизни.

Детям из первой группы
специальное медицинское
наблюдение было необходи)

мо в среднем в течение 11
дней, а детям из второй
группы ) 15 дней. 

В первой группе проблемы
с кишечником наблюдались у
15% детей, а во второй ) у
18%. По остальным анало)
гичным расстройствам уро)
вень риска в первой группе
детей снизился от 3 до 7%.

Исследователи утвержда)
ют, что особенная система
кормления ребенка в первые
дни и месяцы жизни в значи)
тельной степени снижает
риск возникновения рас)
стройств со здоровьем.

Источник: http://dr20.ru

ГРУДНОЕ МОЛОКО ПОЛЕЗНО ДЛЯ НЕДОНОШЕННЫХ ДЕТЕЙ 
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Результати проведених досліджень свідчать, що пацієнтки
після оперативних втручань на органах репродуктивної систе-
ми мають бути скеровані на консультацію до лікаря-репродук-
толога в спеціалізоване відділення для того, щоб оцінити їх ре-
продуктивну функцію і, у разі потреби, розробити ефективні
методи ведення таких жінок з метою відновлення фертиль-
ності в оптимальні терміни. Вдосконалена методика до-
поміжних репродуктивних технологій у цих пацієнток дозво-
ляє знизити частоту жіночого безпліддя і підвищити ефек-
тивність настання бажаної вагітності.
Ключові слова: операції на придатках матки, допоміжні репро�
дуктивні технології. 

Останніми роками допоміжні репродуктивні технології все
частіше використовуються у пацієнток з різними варіанта>

ми гінекологічної захворюваності, причому ефективність їх
постійно підвищується [1–4]. У структурі різної гінекологічної
патології, за наявності якої використовують допоміжні репро>
дуктивні технології (ДРТ), зросла роль різних оперативних
втручань на придатках матки [2, 3]. При цьому тактика ведення
цих пацієнток остаточно не відпрацьована, що є однією з причин
недостатньої ефективності допоміжних репродуктивних техно>
логій. 

Жінки після застосування ДРТ належать до групи підви>
щеного ризику щодо різних акушерських і перинатальних уск>
ладнень, у тому числі невиношування вагітності, та в разі по>
чаткової ендокринопатії унаслідок порушень оваріального ре>
зерву. Особливо це стосується пацієнток після перенесених
операцій на придатках матки з приводу різної генітальної пато>
логії. 

Незважаючи на значне число наукових публікацій з пробле>
ми ДРТ, не можна вважати її повністю вирішеною, особливо в
плані тактики ведення пацієнток, що перенесли різні операції на
придатках матки, і профілактики у них акушерських і перина>
тальних ускладнень. 

Усе вищевикладене стало для нас підставою для проведення
наукового дослідження, що дозволяє вирішити важливе науко>
ве завдання сучасної репродуктології. 

Метою дослідження було підвищити ефективність віднов>
лення репродуктивної функції в жінок з оперованими придатка>
ми на основі вивчення в них клініко>функціональних, ендокри>
нологічних і ендоскопічних особливостей, а також розробити і
впровадити комплекс лікувально>діагностичних заходів з вико>
ристанням ДРТ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Було проведено ретроспективне групове дослідження 342
пацієнток з безпліддям, які пройшли 435 циклів ДРТ у Прикар>
патському центрі репродукції людини з 2008 по 2011 р. Із них
143 жінкам (57,5%), що мали в анамнезі оперативні втручання
на придатках матки, було проведено 288 циклів ДРТ – основна
група (1) дослідження. 

Основна група була розподілена таким чином: 1А підгрупа –
пацієнтки (73), що мали в анамнезі операції на яєчниках з при>

воду пухлиноподібних утворень. На підставі вивчення гінеко>
логічного анамнезу дана група була розподілена на 3 підгрупи:

> підгрупа 1А>1 – 43 пацієнтки (59%), яким було проведено
видалення ендометріоїдних кіст;

> підгрупа 1А>2 – 20 пацієнток (27,3%), в яких оперативні
втручання були проведені з приводу фолікулярних кіст і кіст
жовтого тіла;

> підгрупа 1А>3 – 10 пацієнток (13,7%) після хірургічного
лікування синдрому полікістозних яєчників (СПКЯ).

Контрольна група (група 2) включала 199 пацієнток з
безпліддям, підібраних так, щоб ізольовано оцінити вплив опера>
тивних втручань на результати ДРТ. Нижче представлені кри>
терії підбору контрольних груп і розподілення їх на підгрупи:

2А підгрупа – 106 пацієнток, що мають на момент проведен>
ня ДРТ в одному або обох яєчниках пухлиноподібні утворення.
Дана група далі так само була розподілена на 3 підгрупи:

> підгрупа 2А>1 – 56 пацієнток (52,8%), які мали ендо>
метріоїдні кісти (середній розмір кіст становив 2,8±1,3 см); 

> підгрупа 2А>2 – 36 пацієнток (34%), які мали
функціональні кісти (фолікулярні, кісти жовтого тіла діаметром
до 5 см, середній розмір становив 4,3±1,1 см); 

> підгрупа 2А>3 – 14 пацієнток (13,2%) з мультифолікуляр>
ними кістами.

2Б підгрупа – 63 пацієнтки, які мали в анамнезі дво> або од>
нобічні тубектомії, була розділена:

> підгрупа 2Б>1 – 28 пацієнток (44%), яким тубектомія була
проведена перед проведенням програми ДРТ (група контролю
для пацієнток після реконструктивно>пластичних операцій на
маткових трубах і наявністю одно> або двобічного гідро>
сальпінксу на момент проведення ДРТ);

> 2Б>2 підгрупа – 35 пацієнток (56%), яким тубектомія була
проведена до звернення у відділення ДРТ.

Пацієнтки основної і контрольної груп за віком, тривалістю
безпліддя, тривалістю менструального циклу, масо>зростовим
показниками між собою достовірно не розрізнялися. Вік усієї
когорти пацієнток з безпліддям був від 22 до 35 років і в серед>
ньому становив 29,3±3,4 року. Тривалість безпліддя всіх
пацієнток становила 7,1±3,4 року.

Із гінекологічного анамнезу в 1Б підгрупі було встановлено,
що провідною причиною, яка призвела до виконання рекон>
структивно>пластичних операцій на маткових трубах, була по>
заматкова вагітність – у 24 (43,7%), а також гідро>, сакто>
сальпінкс – у 23 (41,8%), порушена прохідність маткових труб за
даними ГСГ – у 8 (14,5%).

Причинами гідросальпінксу в 1Б>1 підгрупі були попередні
оперативні втручання на маткових трубах, запальні захворюван>
ня органів малого таза, хронічний сальпінгіт.

У 1Б підгрупі пацієнткам з патологією маткових труб прово>
дилися органозберігаючі операції:

> фімбріолізис – 8 (14,5%);
> фімбріопластика – 19 (34,5%);
> сальпінгостомія – 28 (51%).
За ретроспективним аналізом 142 історій хвороби було вста>

новлено, що пацієнтки в цілому перенесли 230 оперативних

Òàêòèêà ïðîâåäåííÿ äîïîì³æíèõ
ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é ó ïàö³ºíòîê ï³ñëÿ
ïåðåíåñåíèõ îïåðàö³é íà ïðèäàòêàõ ìàòêè
С.М. Кукурудз 

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика
Прикарпатський центр репродукції людини (м. Івано-Франківськ)
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втручань: з їх числа шляхом лапароскопії – 180 (78,2%) і шля>
хом лапаротомії – 50 (21,8%).

Дослідження є ретроспективним і проводилося відповідно
до дизайну випадок–контроль. Як основна група (випадок) роз>
глядалися пацієнтки з вагітністю, що настала після ДРТ. Як
контроль розглядалися пацієнтки, в яких усі спроби ДРТ були
невдалими.

Дані про раніше виконані хірургічні втручання збиралися на
підставі анамнезу і виписок з історій хвороби пацієнток.

Проводилося порівняння вірогідності настання вагітності
після ДРТ в основній і контрольній групі на підставі розрахун>
ку відносного ризику і статистичного порівняння пропорцій.

У комплекс проведених досліджень були включені клінічні,
ехографічні, ендокринологічні, мікробіологічні, ендоскопічні і
статистичні методи.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених досліджень свідчать, що в структурі
всіх операцій на придатках матки в жінок з безплідністю в 41%
випадків були операції на яєчниках; у 26% – операції на матко>
вих трубах и в 33% – поєднані операції на яєчниках і маткових
трубах. 

У пацієнток з безпліддям основними варіантами операцій
на яєчниках були:

> двобічна резекція яєчників – 48%;
> однобічна резекція яєчника – 38,4%;
> діатермокаутеризація яєчників – 8,2%;
> однобічна оваріектомія – 5,4%
На маткових трубах: 
> одно> (8,5%) та двобічна тубектомія (44,9%) – 53,4%
> реконструктивно>пластичні операції – 46,6%. 
Перенесені операції на яєчниках і маткових трубах у

пацієнток з безпліддям погіршують результати ДРТ, що вияв>
ляється меншою кількістю фолікулів (на 3,2±0,5), ооцитів (на
4,1±0,7) при більшій кількості препаратів, необхідних для
індукції овуляції, що є результатом зниження оваріального ре>
зерву і погіршення кровопостачання яєчників. 

Вірогідність настання вагітності у жінок з операціями на
яєчниках і маткових трубах в анамнезі залежить від об’єму вико>
наної операції, рівня збереження здорової тканини яєчників і її
здатності реагувати на проведення відповідної стимуляції,
кількості, інтенсивності дроблення і здібності до імплантації пе>
ренесених у порожнину матки ембріонів.

Ефективність ДРТ вище у пацієнток з неоперованою пато>
логією яєчників: у разі незначних розмірів ендометріом (37% –
неоперованих і 17% – оперованих); при функціональних кістах
яєчників (46% і 25%) і синдромі полікистозних яєчників (43% і
23%). 

У пацієнток, що оперуються на маткових трубах, ефек>
тивність ДРТ вище після проведення тубектомії порівняно з ре>
конструктивно>пластичними операціями: частота настання
вагітності становить 45% після тубектомії і 30% – за наявності
маткових труб, а частота імплантації 11% і 5% відповідно. 

Для практичної охорони здоров’я ми можемо рекомендувати:
> пацієнткам з ендометріоїдними кістами (діаметром до

2–3 см), з функціональними кістами яєчників діаметром не
більш 4 см рекомендується проведення лікування безпліддя ме>
тодом ДРТ без попереднього хірургічного лікування; 

> для пацієнток з безпліддям, що мають в анамнезі операції
на яєчниках, чинниками, що підвищують вірогідність настання
вагітності, є відмова від вичікувальної тактики і проведення
ДРТ відразу після завершення хірургічного лікування;

> реконструктивно>пластичні (органозберігаючі) операції на
маткових трубах у пацієнток з безпліддям є мало перспективни>
ми, тому що механічне відновлення прохідності маткових труб у
хворих з безпліддям (гідросальпінкс, позаматкова вагітність)

призводять до рецидиву позаматкових вагітностей і гідро>
сальпінксу, що диктує необхідність виконання тубектомії перед
проведенням ДРТ. 

> за наявності патології маткових труб (гідросальпінкс,
функціональна неспроможність маткових труб після позаматко>
вої вагітності) перед проведенням допоміжних репродуктивних
технологій необхідне виконання двобічної тубектомії; 

- усі пацієнтки після оперативних втручань на органах реп>
родуктивної системи мають бути скеровані на консультацію до
лікаря>репродуктолога в спеціалізоване відділення для того,
щоб оцінити їх репродуктивну функцію і, у разі потреби, розро>
бити ефективні методи ведення таких жінок з метою відновлен>
ня фертильності в оптимальні терміни.

ВИСНОВКИ

Результати проведених досліджень свідчить про необхідність
індивідуального підходу до проведення ДРТ у жінок з оперовани>
ми придатками (яєчники і маткові труби) в анамнезі. Отримані
результати дозволили розробити алгоритм діагностичних, ліку>
вально>профілактичних і реабілітаційних заходів.

Тактика проведения вспомогательных репродук�

тивных технологий у пациенток после перене�

сенных операций на придатках матки

С.М. Кукурудз 

Результаты проведенных исследований свидетельствуют, что па>
циентки после оперативных вмешательств на органах репродук>
тивной системы должны быть направлены на консультацию к вра>
чу>репродуктологу в специализированное отделение для того,
чтобы оценить их репродуктивную функцию и, в случае необхо>
димости, разработать эффективные методы ведения таких жен>
щин с целью восстановления фертильности в оптимальные сроки.
Усовершенствованная методика вспомогательных репродуктив>
ных технологий у этих пациенток позволяет снизить частоту жен>
ского бесплодия и повысить эффективность наступления желан>
ной беременности.
Ключевые слова: операции на придатках матки, вспомогатель�
ные репродуктивные технологии. 

Tactics of carrying out auxiliary reproductive tech�

nologies at patients after the transferred opera�

tions on uterus appendages

S.M. Kukurudz 

Results of the spent researches testify, that patients after operative
interventions on bodies of reproductive system should be directed on
consultation of the doctor>reproduktologist to specialised branch to
estimate their reproductive function and, in case of need, to develop
effective methods of conducting such women for the purpose of
restoration fertility in optimum terms. The advanced technique of
auxiliary reproductive technologies at these patients allows to lower
frequency of female barreness and to raise efficiency of approach of
desired pregnancy.
Key words: operations on uterus appendages, auxiliary reproductive
technologies.
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Результати проведених досліджень свідчать про акту-
альність наукового завдання, що вивчається, – поєднана
патологія матки і яєчників. Розроблений алгоритм діагнос-
тичних, лікувально-профілактичних і реабілітаційних за-
ходів дозволяє підвищити ефективність оперативного ліку-
вання, а за бажання пацієнток і відсутності протипоказань
– відновити репродуктивну функцію.
Ключові слова: поєднана патологія матки і яєчників, діагно�
стика, хірургічне лікування.

У структурі гінекологічної патології лейоміома матки і
пухлини яєчників посідають провідні місця. Так, за

різними джерелами, ці захворювання спостерігаються в
30–35% жінок репродуктивного віку [1, 2] і приблизно в 30%
з них новоутворення яєчників супроводжує лейоміома мат>
ки. При цьому основним варіантом лікування даної патології
є оперативний [3, 4].

Традиційні підходи в оперативній гінекології, пануючі
десятиліттями, витісняються новими прогресивними техно>
логіями, що викликає спори і неприйняття лікарів, що до>
статньо довго оперують традиційними методами. Крім того,
відсутність критеріїв вирішального вибору оперативного до>
ступу призводить до поляризації думок про доцільність вжи>
вання малоінвазивних технологій при великих розмірах пух>
лини яєчника і лейоміоми. Існує як точка зору про необме>
жені можливості ендоскопічної хірургії, так і скептичне став>
лення до впровадження нових технологій і переходу опера>
тивної гінекології до малоінвазивності [1–4]. 

Сьогодні всесвітньо визнані авторитети в ендоскопічній
хірургії стверджують, що немає обмежень для виконання ла>
пароскопічної операції з видалення матки [1, 3]. Досвід
світової хірургії свідчить на користь того, що надмірно кон>
фронтаційний, не нехтуючий крайніми думками шлях роз>
витку, прагнучий до розробки «стандартних для всіх» аль>
тернатив, не завжди продуктивний [2, 4]. Усі ці підходи є
предметом обговорення і на сьогодні не мають строго певних
постулатів дії. Залишаються до цих пір не вивченими кри>
терії відбору, показання, протипоказання, доцільність, мож>
ливі очікувані ускладнення, віддалені результати для при>
значення того або іншого оперативного втручання при
поєднаній патології матки і яєчників. Аналіз наукової літе>
ратури свідчить про недостатнє висвітлення вказаних ас>
пектів проблеми, що стало підставою для проведення даного
дослідження. 

Метою дослідження було підвищення ефективності
лікування поєднаної патології матки і яєчників на підставі
вивчення клініко>ехографічних, ендокринологічних і мор>
фологічних особливостей, а також удосконалення і впрова>
дження алгоритму діагностичних, лікувально>профілактич>
них і реабілітаційних заходів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під нашим спостереженням перебували 160 пацієнток з
доброякісними пухлинами яєчників і матки, 110 з них
увійшло до основної групи (ендоскопічні методи лікування)
і 50 – у групу порівняння (загальноприйняті методи ліку>
вання).

У всіх жінок, що спостерігалися, детально вивчався
анамнез життя, проведений аналіз преморбідного фону, пе>
ренесених у минулому супутніх гінекологічних і загальносо>
матичних захворювань, особливості менструальної, статевої
і генеративної функцій. 

Усім хворим проведені стандартні обстеження з ураху>
ванням нозології наявної патології. Перед операцією прово>
дилося консультування терапевтом і анестезіологом і за по>
казаннями – іншими фахівцями.

З додаткових методів дослідження застосовувалися:
оцінка ендокринологічного статусу, ехографія, гістеро>
сальпінгографія, рентгенологічне дослідження шлунка і ки>
шечнику, гістероскопія, лапароскопія, кольпоскопія. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати досліджень свідчать, що середній вік
пацієнток з поєднаною патологією матки і яєчників стано>
вив 35,1±5,2 року, тривалість захворювання – 2,2±0,8 року, а
основними скаргами були порушення менструальної
функції (61,2%), репродуктивної функції (28,9%), больовий
синдром (46,4%) і диспареунія (24,3%).

У разі поєднаної патології матки і яєчників лейоміома мат>
ки була із субсерозним розташуванням вузлів в 40,1%; з інтер>
стиціальним розташуванням вузлів – в 36%; поєднана лей>
оміома – в 16,9% і з субмукозним розташуванням вузлів – у
7%. Частота супутньої гіперплазії ендометрія становила 52,9%. 

У структурі доброякісних пухлин яєчників за наявності
поєднаної патології матки переважали епітеліальні (49,8%) і
герміногенні пухлини яєчників (26,5%) порівняно з пухли>
нами строми статевого тяжа (7,7%), фолікулярними (6,3%),
параоваріальними (4,8%) і ендометріоїдними кістами (4,9%).

Зміни ендокринологічного статусу були в прямій залеж>
ності від супутніх захворювань органів і ланок репродуктив>
ної системи всього організму жінки: 

> у жінок з лейоміомою матки і епітеліальними пухлина>
ми яєчників виявлено підвищення рівня ФСГ; 

> у разі поєднання лейоміоми матки з герміногенними
пухлинами яєчників і пухлинами строми статевого тяжа –
підвищення вмісту ЛГ, пролактину і прогестерону; 

> у пацієнток з лейоміомою матки і фолікулярними кіста>
ми всі показники гормонального статусу були підвищені,
крім прогесторону; 

> за наявності ендометріоїдних кіст яєчників і лейоміоми
матки рівні ЛГ, естрадіолу, пролактину і прогестерону були
достовірно збільшені. 

Діагностика лейоміоми матки, пухлин і пухлино>
подібних утворень яєчників не може базуватися на одному
якомусь методі дослідження, а вимагає цілого комплексу
діагностичних заходів (трансвагінальне УЗД, допплєро>
графія, гістеро> і лапароскопія) для встановлення факта на>
явності пухлинного утворення на ранніх стадіях розвитку і
проведення диференціальної діагностики доброякісного або
злоякісного процесу, а також визначення можливої морфо>
логічної будови пухлини і уточнення дійсної пухлинної або
непухлинної природи утворень матки і яєчників. Інформа>
тивність такого підходу становить 96,4%.

Ä³àãíîñòèêà ³ òàêòèêà õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ
ïîºäíàíî¿ ïàòîëîã³¿ ìàòêè ³ ÿº÷íèê³â
П.М. Прудников

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика
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Об’єм хірургічного втручання в разі поєднаної патології
матки і яєчників визначається ступенем ураження органів
репродуктивної системи, віком пацієнтки, бажанням зберег>
ти і відновити репродуктивну функцію і результатами мор>
фологічних досліджень до і під час операції. 

Частота відновлення репродуктивної функції після опе>
ративного лікування поєднаної патології матки і яєчників
становила через 1–2 роки 47,2%, а основними причинами не>
гативного лікування безпліддя є виражений спайковий про>
цес – 70,6%; рецидиви лейоміоми (17,76%), кіст (17,6%) і
пухлин яєчників (11,8%). 

Для практичної охорони здоров’я ми можемо рекоменду>
вати: 

1. Алгоритм обстеження пацієнток з підозрою на поєдна>
ну патологію матки і яєчників повинен включати такі етапи: 

І етап – загальноклінічне, ендокринологічне досліджен>
ня і визначення неспецифічного маркера пухлинного зрос>
тання СА>125;

ІІ етап – функціональні методи дослідження (транс>
вагінальне УЗД, допплєрометрія з вимірюванням кровотоку
у вузлі міоми, в кісті або пухлині яєчника, його капсулі і при>
леглому ендометрії, гістероскопія з подальшим гісто>
логічним дослідженням матеріалу;

ІІІ етап – за необхідності діагностична лапароскопія. 
2. Тактика оперативного лікування поєднаної патології

матки і яєчників включає: 
> проведення консервативно>пластичних або радикаль>

них операцій з урахуванням ступеня ураження органів реп>
родуктивної системи, віку пацієнтки, бажання зберегти і
відновити репродуктивну функцію і результатів морфо>
логічних досліджень до і під час операції; 

> післяопераційна реабілітація з використанням гормо>
нальної корекції і медикаментозної терапії дисметаболічних
порушень; 

> диспансерне спостереження: кольпоскопія, УЗД і
допплєрометрія, оцінка гормонального статусу і визначення
неспецифічного онкомаркера СА>125; 

> контрольна гістеро> і лапароскопія – за показаннями. 

ВИСНОВКИ

Отже, результати проведених досліджень свідчать про
актуальність наукового завдання, що вивчається, – поєднана

патологія матки і яєчників. Розроблений алгоритм діагнос>
тичних, лікувально>профілактичних і реабілітаційних за>
ходів дозволяє підвищити ефективність оперативного ліку>
вання, а за бажання пацієнток і відсутності протипоказань –
відновити репродуктивну функцію.

Диагностика и тактика хирургического лечения

сочетанной патологии матки и яичников

П.М. Прудников 

Результаты проведенных исследований свидетельствуют об акту>
альности изучаемой научной задачи – сочетанной патологии мат>
ки и яичников. Разработанный алгоритм диагностических, лечеб>
но>профилактических и реабилитационных мероприятий позво>
ляет повысить эффективность оперативного лечения, а при жела>
нии пациенток и отсутствии противопоказаний – восстановить
репродуктивную функцию.
Ключевые слова: сочетанная патология матки и яичников, диа�
гностика, хирургическое лечение.

Diagnostics and tactics of surgical treatment com�

plex pathologies of a uterus and ovariums

P.M. Prudnikov 

Results of the spent researches testify to an urgency of a studied sci>
entific problem – complex pathology of a uterus and ovariums. The
developed algorithm of diagnostic, treatment>and>prophylactic and
rehabilitation actions allows to raise efficiency of operative treatment,
and at desire of patients and absence of contra>indications – to restore
reproductive function.
Key words: complex pathology of a uterus and ovariums, diagnostics,
surgical treatment.
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Результаты исследования свидетельствуют о наличии на-
рушений локальных иммунных реакций, обусловленных
дисбалансом продукции цитокинов при ассоциированном
инфекционном поражении шейки матки у больных с церви-
кальной неоплазией. Включение в схему лечения таких па-
циенток препарата Аллокин-альфа способствует восста-
новлению провоспалительного цитокинного статуса, повы-
шая тем самым антивирусную защиту, что позволяет уско-
рить процесс выздоровления, сократить количество реци-
дивов и привести к полному выздоровлению.
Ключевые слова: цервикальная неоплазия, вирус папилломы
человека, цитокинный статус, Аллокин�альфа.

Папилломавирусная инфекция (ПВИ) считается самой
распространенной инфекцией, передающейся половым

путем, – ее частота достигает 82% среди сексуально активно>
го населения [1]. За последние 10–15 лет резко увеличилось
число людей, у которых обнаружена генитальная ПВИ [10].
На сегодняшний момент доказано, что вирус папилломы че>
ловека (ВПЧ) является причиной рака шейки матки [2].
Ежегодно во всех странах регистрируется свыше 500 тыс. но>
вых случаев рака шейки матки и свыше 300 тыс. женщин
умирают от этого заболевания [4]. Долгосрочные исследова>
ния показали, что у женщин с наличием ДНК ВПЧ высоко>
го онкогенного риска дисплазия развивается в 15–28% слу>
чаев, в то время как при отсутствии ДНК ВПЧ – лишь в
1–3% случаев.

Иммунный ответ организма больной играет важную
роль в предотвращении клинической манифестации ПВИ.
Многочисленные исследования, посвященные участию ци>
токинов в регуляции механизмов папиломавирусного пора>
жения шейки матки, характеризуются противоречивостью
результатов [1, 9, 10]. Перспективным является изучение
особенностей локальной продукции цитокинов при ПВИ,
связанной с неопластическими изменениями цервикального
эпителия, что необходимо для оценки иммунного ответа и
прогнозирования риска злокачественной трансформации
инфицированных клеток [6, 7].

Учитывая вышеизложенное, возрастает значимость раз>
работки эффективных методов лечения поражений шейки
матки ВПЧ на основе данных о нарушениях локальных им>
мунных реакций, которые обусловлены дисбалансом про>
дукции цитокинов. В настоящее время в комплексе с дест>
руктивными методами лечения для элиминации вируса и
снижения количества рецидивов рекомендуется проводить
противовирусное лечение с иммунокоррекцией нарушений,
на фоне которых развивается поражение шейки матки. Боль>
шинство иммуномодуляторов зачастую действуют не только
в очаге поражения, но и вызывают избыточные реакции им>
мунной системы в виде аутоиммунных реакций, повышения
аллергенности организма [3, 5]. 

В последнее время обращено внимание на аллоферо>
ны – новую группу противовирусных препаратов
(рабочее название группы: «препараты запрещающие
выключение цитокинов»), представителем которой явля>
ется Аллокин>альфа. В отличие от многих индукторов
интерферона, Аллокин>альфа выступает в качестве ко>
фактора, позволяя продуцирующим альфа>интерферон
лейкоцитам эффективно реагировать на основной сигнал
– вирусный антиген, а также способствует восстановле>
нию функциональной активности Т>клеточного иммуни>
тета [3]. Эта особенность позволяет локализовать дей>
ствие препарата непосредственно в очаге поражения, из>
бегая избыточных реакций иммунной системы. 

Целью настоящего исследования явилось изучение тера>
певтической эффективности противовирусного препарата
нового поколения Аллокин>альфа (BRAND>PHARM, Рос>
сия) в лечении неоплазий шейки матки, ассоциированных с
ПВИ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Изучение эффективности Аллокина>альфа проводили у
30 пациенток с неоплазией шейки матки, которые находи>
лись на обследовании и лечении в кабинете патологии шей>
ки матки ГКРД № 1 г. Винница и Житомирском областном
онкологическом диспансере в 2011–2012 годах. Средняя
продолжительность заболевания составила 4–5 лет. Диагно>
стика неоплазий шейки матки включала клинические, коль>
поскопические, цитогистологические и иммуногистохими>
ческие методы исследования. Определение патологических
процессов цервикального эпителия проводилось в соответ>
ствии с общепринятой Международной статистической
классификацией болезней (1992). В зависимости от степени
поражения шейки матки пациенток распределили следую>
щим образом: неоплазия шейки матки ІІ степени – у
21 (70%) женщины и ІІІ степени – у 9 (30%). Средний воз>
раст обследованных пациенток составил 32,4±4,2 года, варь>
ируя от 19 до 46 лет. 

Контрольную группу составили 20 здоровых женщин,
сопоставимых по возрасту и данным анамнеза и не имеющих
в настоящее время генитальных инфекций и изменений на
шейке матки. 

Материалом для исследования служили цервикальная
слизь и соскобы эпителия шейки матки, которые забирались
в фолликулярную фазу овариального цикла до проведения
комплексного обследования и лечения заболеваний шейки
матки. Определение провоспалительных цитокинов IL>1 ,
TNF и TGF (пкг/мл) в цервикальной слизи проводили с
помощью стандартных коммерческих наборов для иммуно>
ферментного анализа в диагностической лаборатории меди>
цинского центра «Медивин». ПЦР>диагностику HPV 6, 11,
16, 18, 31, 33>го типов, Chlamydia trachomatis (СТ), CMV>

Ñîâðåìåííûå ïîäõîäû ê äèàãíîñòèêå è
òåðàïèè öåðâèêàëüíîé íåîïëàçèè,
àññîöèèðîâàííîé ñ ïàïèëëîìàâèðóñíîé
èíôåêöèåé
С.И. Жук, О.А. Таран, А.Н. Кошмеринская

Национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, г. Киев
Винницкий национальный медицинский университет им. Н.И. Пирогова
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500, HSV>430 I и II типов проводили по общепринятой мето>
дике с применением соответствующих тест>систем в лабора>
тории«Синево» на 0 и 8>й день исследования.

При выявлении HPV 16, 18, 31, 33>го типов в сочетании
с субклиническими и клиническими проявлениями ПВИ на
шейке матки применялась схема комплексного лечения (ла>
зерная вапоризация и противовирусное лечение препаратом
Аллокин>альфа по 1 мг (1 ампула) один раз в день  подкожно
через день – 3 ампулы на курс). Оценивали клиническую
эффективность препарата Аллокин>альфа как противови>
русного средства с помощью ПЦР>контроля через 1; 3 и
6 мес от начала лечения. 

Полученные результаты обрабатывались с применением
пакета прикладных программ для статистической обработки
«Excel». Различия между сравниваемыми величинами счита>
лись статистически достоверными при уровне значимости
p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В результате проведенного исследования было выявле>
но, что поражения шейки матки были ассоциированы с
HPV>инфицированием, которое в 70% случаев протекало
как моноинфекция. Превалирующим (83,3%) было пораже>
ние шейки матки 16, 18, 31 и 33>м типами HPV, которые при>
нято считать канцерогенными [9]. Низкоонкогенные 6 и 11>
й типы HPV при поражениях шейки матки составили лишь
16,7%. Как известно, наиболее агрессивными являются ассо>
циированные инфекции, возникающие в результате хрони>
зации процесса с формированием стойких, неспецифичес>
ких патологических изменений цервикального эпителия и
усиливающегося дисбаланса локальных иммунных реакций
[6, 7]. При цервикальной дисплазии ПВИ в 30% случаев име>
ла ассоциированный характер, при этом чаще всего (55,5%)
она сочеталась с СТ, а также с HSV (33,3%) и CMV (11,2%).

При исследовании содержания цитокинов в церви>
кальном секрете пациенток с цервикальными неоплазиями
были выявлены существенные различия в зависимости от

характера инфекционного поражения шейки матки. Со>
держание IL>1 и TNF при инфицировании ВПЧ низкого
и высокого онкогенного риска не имело достоверных отли>
чий по сравнению с контрольной группой, тогда как кон>
центрации TGF в цервикальной слизи пациенток с этими
вариантами инфекций были более чем в два раза выше по
сравнению с показателями здоровых неинфицированных
женщин. Значительное по сравнению с контрольными ве>
личинами уменьшение концентраций IL>1 и TNF на фо>
не высоких значений TGF обнаруживалось при сочета>
нии CT и HPV. Увеличение концентраций провоспали>
тельных цитокинов IL>1 , TNF и отсутствие динамики
содержания TGF , по сравнению с контролем, было отме>
чено при инфицировании шейки матки HPV в ассоциации
с HSV и CMV (таблица).

Выявленные изменения содержания цитокинов в церви>
кальном секрете при цервикальной неоплазии на фоне гени>
тальных инфекций позволяют предположить, что HPV>ин>
фекция является ведущим патогенетическим звеном по от>
ношению к другим вариантам инфицирования, изменяя
функциональную активность иммунокомпетентных клеток
и способствуя формированию иммунодефицита.

Отсутствие клеточных защитных реакций, в результа>
те которых и развивается воспаление как адекватная реак>
ция слизистой оболочки шейки матки, при ПВИ может
быть связано с иммуносупрессивными свойствами персис>
тирующего вируса. В отличие от других вирусов, и тем бо>
лее бактерий, HPV не реплицируется и не инфицирует
эпителиальные антигенпрезентирующие клетки, не разру>
шает эпителиоциты, в которых происходит репликация
вируса, ограничивая выход вирус>специфических белков и
контакт с ними иммунокомпетентных клеток [10]. Но, тем
не менее, очевидно, что постоянная персистенция вируса
приводит к изменению антигенной структуры эпителио>
цитов, что закономерно инициирует увеличение продук>
ции TGF с преобладанием Th>2 иммунного ответа [7].
Высокие уровни TGF при ассоциированной хламидийно>
папилломавирусной инфекции могут быть связаны с про>

Äèíàìèêà IL-1 , TNF è TGF â öåðâèêàëüíîì ñåêðåòå ïðè íåîïëàçèè íà ôîíå òåðàïèè Àëëîêèíîì-àëüôà, n=50 (M±m)

Инфекционная патология
Количество

пациентов (n)

Цитокины, пг/мл

IL�1 TNF TGF

HPV моноинфекция (до лечения)

HPV 6,11 тип 4 72,4±6,4 49,3±5,1 186,1±9,2*

HPV 16, 18, 31,33 тип 17 78,4±7,2 48,6±5,4 94,6±7,5

HPV моноинфекция (после лечения)

HPV 6,11 тип 4 67,2±5,2 46,8±4,3 92,6±7,2

HPV 16, 18, 31,33 тип 17 66,8±5,1 47,1±3,8 74,8±6,2

Смешанная с HPV инфекция (до лечения)

CT 5 69,4±6,2 54,2±6,1 338,2±20,4*

HSV 3 163,2±11,1* 164,2±11,2* 111,4±9,6*

CMV 1 198,2±10,3* 112,7±8,4* 104,2±7,2*

Смешанная с HPV инфекция (после лечения)

CT 5 66,1±4,8 48,4±3,6 124,3±9,2*

HSV 3 85,2±6,4 64,6±4,9* 82,3±7,3

CMV 1 92,1±7,2* 54,5±4,6 77,6±7,9

Контрольная группа 20 65,4±7,8 46,3±5,2 74,1±8,6

Примечание: * – статистическая значимость различий по сравнению с контрольной группой, p<0,05.
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дукцией белков теплового шока, в частности Hsp 60, кото>
рые продуцируются хламидиями в течение всего периода
персистенции и стимулируют секрецию TGF [8]. Увели>
чение продукции TGF , инактивирующего цитотоксичес>
кую активность макрофагов, сопровождается снижением
экспрессии TNF и IL>1 [6]. Обнаруженные закономер>
ности локальной продукции цитокинов при цервикальных
неоплазиях, на наш взгляд, также могут быть использова>
ны в прогнозировании их развития.

Полученные нами результаты демонстрируют выражен>
ные нарушения локальных иммунных реакций, обусловлен>
ные дисбалансом продукции цитокинов при инфекционном
поражении шейки матки различными возбудителями, что
впоследствии может инициировать прогрессию предраковых
поражений в более тяжелые состояния. Аллокин>альфа спо>
собствует восстановлению функциональной активности Т>
клеточного иммунитета (Th>1 тип иммунного ответа). Это
проявляется снижением показателей провоспалительных ци>
токинов, которые практически достигали показателей у здо>
ровых женщин (р>0,05) – см. таблицу. По>видимому, данный
эффект связан с тем, что Аллокин>альфа индуцирует синтез
противовоспалительного цитокина ИЛ>10, чем, возможно,
объясняется противовоспалительное действие препарата при
лечении больных в нашем исследовании. Опубликованные
результаты влияния Аллокина>альфа на интерфероновый
статус, цитокиновый профиль и экспрессию цитокиновых ге>
нов [10] позволяют во многом объяснить выявленную нами
высокую клиническую эффективность Аллокина>альфа в те>
рапии цервикальной неоплазии на фоне ПВИ.

У пациенток с папилломавирусной моноинфекцией от>
мечалась положительная клиническая динамика. Методом
ПЦР лишь у 1 больной через 3 месяца после проведенного
лечения выявлялась ДНК ПВЧ. Ни у одной из женщин не
отмечалось каких>либо побочных действий или аллергичес>
ких реакций на применение Аллокин>альфа. У пациенток со
смешанной инфекцией на фоне ПВИ клиническая эффек>
тивность отмечалась в 5 случаях (55,5%), отрицательные ре>
зультаты ПЦР>исследования на ДНК ВПЧ после проведен>
ного лечения – у 7 женщин (77,8%). Ни у одной больной не
выявлялось каких>либо побочных действий или аллергичес>
ких реакций, но большая часть пациенток отмечала болез>
ненность при подкожном введении препарата.

ВЫВОДЫ

Таким образом, включение в комплексную схему лече>
ния цервикальной неоплазии, ассоциированной с ПВИ, пре>
парата Аллокин>альфа способствует восстановлению про>
воспалительного цитокинного статуса, повышая тем самым
антивирусную защиту, что позволяет ускорить процесс вы>
здоровления, сократить количество рецидивов и привести к
полному выздоровлению. 

Доступные в настоящее время материалы доклиничес>
ких и клинических исследований, а также опыт исследова>
ния препарата в клинической практике позволяют с высокой
степенью эффективности рекомендовать применение Алло>
кина>альфа в гинекологической практике для лечения па>
пилломавирусных поражений шейки матки.

Сучасні підходи до діагностики і терапії

цервікальної неоплазії, асоційованої з

папіломавірусною інфекцією

C.І. Жук, О.А. Таран, А.М. Кошмеринська 

Результати дослідження свідчать про наявність порушень локаль>
них імунних реакцій, які зумовлені дисбалансом продукції ци>
токінів при асоційованому інфекційному ураженні шийки матки у
хворих із цервікальною неоплазією. Включення в схему лікування
таких пацієнток препарату Аллокін>альфа сприяє відновленню
прозапального цитокінового статусу, що підвищує антивірусний
захист та дозволяє прискорити процес одужання, скоротити
кількість рецидивів і призвести до повного одужання.
Ключові слова: цервікальна неоплазія, вірус папіломи людини, ци�
токіновий статус, Аллокін�альфа.

Modern approaches to the diagnosis and treatment

of cervical neoplasia associated with papillo�

mavirus infection

S.I. Zhuk, O.A. Taran, A.N. Koshmerynska

The present examinations indicate the presence of disorders of local
immune reactions caused by an imbalance of cytokine production
associated with infectious lesions of the cervix within patients with
cervical neoplasia. Inclusion in the scheme of treatment of Allokin>
alpha preparation for such patients contributes to the restoration of
proinflammatory cytokine status, thereby increasing the anti>virus
protection, that allows accelerate the healing process, reduce the
number of relapses and lead to convalescence.
Key words: cervical neoplasia, human papilloma virus, cytokines status,
Allokin�alpha.
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Вирусные инфекции, часто ассоциированные с хламидио>
зом, несмотря на достижения современной медицины,

остаются одной из основных причин заболеваемости и пери>
натальной патологии [2, 3]. 

Вирусы вызывают различные болезни человека (от мест>
ных поражений до генерализованных инфекций), причем не
менее половины из них убиквитарны, т.е. распространены
практически повсеместно.

Многочисленные представители семейств миксовиру>
сов, парамиксовирусов, аденовирусов, риновирусов, энтеро>
вирусов, реовирусов, ротавирусов, герпесвирусов и ретрови>
русов являются причиной таких наиболее paспространен>
ных инфекций, как герпес, гепатиты, грипп и другие много>
численные респираторные инфекции, определяющие «ли>
цо» перинатальных осложнений (таблица).

В последнее время происходит пересмотр традиционно>
го отношения к вирусам как к инфекционным агентам. Дока>
зана их роль в этиологии и патогенезе ряда аутоиммунных
(системная красная волчанка, рассеянный склероз), аллер>
гических (сенная лихорадка, отек Квинке), онкологических
и других заболеваний, а также материнской и перинатальной
заболеваемости и смертности. Именно в структуре материн>
ской смертности (МС) экстрагенитальная патология, а
именно – осложнения гриппозной инфекции занимали в
2010 году первое место среди причин МС.

Благодаря использованию вакцин и антибиотиков коли>
чество бактериальных заболеваний заметно уменьшилось. В
то же время абсолютное число вирусных инфекций продол>
жает увеличиваться, поскольку наиболее массовые заболева>
ния (грипп, ОРВИ, герпес, гепатиты) остаются до сих пор
плохо контролируемыми. Кроме того, за последние 40 лет
открыто около 20 ранее неизвестных вирусов, часть из кото>
рых вызывают смертельно опасные заболевания [1, 5].

К настоящему времени вирусологами изучено более 500
вирусов, способных вызывать различные заболевания у людей.

Инфекция, обусловленная вирусом простого герпеса
(ВПГ), занимает одно из ведущих мест среди всех вирусных
заболеваний, что определяется повсеместным распростране>
нием вируса, 90% инфицированием им человеческой попу>
ляции по данным ВОЗ, пожизненной персистенцией вируса
в организме инфицированных, значительным полиморфиз>
мом клинических проявлений герпетической инфекции
(ГИ), торпидностью к существующим методам лечения.

Различают две основные антигенные группы ВПГ – 1>го
и 2>го типов. При этом штаммы, относящиеся к одному и то>
му же антигенному типу, могут отличаться по иммуногенно>
сти, вирулентности, устойчивости к воздействию различных
химических и физических факторов, что в конечном счете,
определяет особенности клинических проявлений болезни.

Генитальный герпес (ГГ), являясь разновидностью ВПГ>
инфекции, относится к наиболее распространенным заболе>
ваниям, передающимся половым путем, и отличается от дру>
гих болезней этой группы пожизненным носительством воз>
будителя в организме человека, что определяет высокий
процент формирования рецидивов.

Передача ВПГ обычно осуществляется при тесном кон>
такте с больным или с вирусоносителем. Вирус проникает
через слизистые оболочки половых органов, мочеиспуска>
тельного канала, прямой кишки или микротрещины кожи. В
парах, где один из партнеров инфицирован, вероятность за>
ражения второго партнера в течение года составляет 10%. В
большинстве случаев заражение происходит, когда инфици>
рованный партнер не имел клинически выраженного реци>
дива ГГ. Важную роль в распространении ГГ играют бес>
симптомные и нераспознанные формы инфекции. ВПГ мо>
жет выделяться со спермой, описаны случаи заражения жен>
щин при искусственном оплодотворении. Говоря о путях пе>
редачи ВПГ при ГГ, следует отметить важное эпидемиологи>
ческое значение орогенитальных контактов, с которыми свя>
зывают повышение частоты выделения ВПГ>1 из органов
мочеполовой системы [4].

Исторически возникновение ГГ ассоциировалось с ВПГ>
2. Именно по частоте выявления антител к этому серотипу
вируса при эпидемиологических исследованиях делают вы>
воды о распространенности генитальной инфекции в попу>
ляции. Антитела к ВПГ>2 выявляются во всех группах насе>
ления. Частота их выявления зависит от изучаемой популя>
ции, социально>экономического статуса обследуемых и по>
вышается с возрастом, коррелирует с числом половых парт>
неров. Женщины инфицируются чаще, чем мужчины, при
одинаковом количестве половых партнеров в течение жизни.

Сероэпидемиологические исследования показали значи>
тельное различие между распространенностью серопозитивно>
сти и собственно заболеваемостью ГГ, частота которой в стра>
нах Западной Европы на 100 тыс. жителей превышает 80 случа>
ев, а в США приближается к 200. По данным американских ис>
следователей, около 30 млн взрослых в США имеют рецидиви>
рующий ГГ, и каждый год регистрируются еще примерно
500 тыс. новых случаев заболевания. Считается, что в развитых
странах ГГ может страдать 20–30% взрослого населения [7].

В ходе многочисленных исследований на общей популя>
ции установлено, что уровень заболеваемости ГГ увеличива>
ется с возрастом. Так, в группе больных в возрасте 0–14 лет
выявляются единичные случаи инфекции; в возрастной
группе 20–29 лет регистрируется самая высокая заболевае>
мость ГГ, а на пациентов 35–40 лет приходится второй пик
заболеваемости [6].

Основными факторами риска развития ГГ являются:
• большое количество сексуальных партнеров на протя>

жении жизни;
• раннее начало половой жизни;
• гомосексуализм у мужчин;
• принадлежность к черной расе;
• женский пол;
• наличие в анамнезе инфекций, передаваемых половым

путем, особенно хронического хламидиоза.
Патогенез ГГ не отличается от механизма развития любой

другой формы простого герпеса, возбудителем которой явля>
ется ВПГ 1>го или 2>го типа. Штаммы ВПГ>1 чаше удается вы>
делить при поражении кожи лица и верхних конечностей, а

Ïðîãðàììà ïðîôèëàêòèêè ïåðèíàòàëüíîé
ïàòîëîãèè ïðè èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèÿõ
óðîãåíèòàëüíîãî òðàêòà ó ñóïðóæåñêèõ ïàð
З.М. Дубоссарская 

ФПО ГУ «ДМА МЗ Украины», г. Днепропетровск
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штаммы ВПГ>2 – при генитальной локализации очагов, хотя
прямой связи между антигенной специфичностью и локализа>
цией клинических проявлений герпеса не наблюдается.

Вирус начинает размножаться в месте инокуляции –
«входных воротах» инфекции, где появляются типичные пу>
зырьковые высыпания, а затем проникает в кровяное русло
и лимфатическую систему. На ранних этапах герпетиеской
инфекции вирусные частицы внедряются также в нервные
окончания кожи или слизистых оболочек, продвигаясь цен>
тростремительно по аксоплазме, достигают периферичес>
ких, затем сегментарных и регионарных чувствительных
ганглиев центральной нервной системы, где они пожизненно
находятся в латентном состоянии в нервных клетках. Инфи>
цирование сенсорных ганглиев является одним из важных
этапов в патогенезе ГИ. При герпесе половых органов – это
ганглии люмбосакрального отдела позвоночника, служащие
резервуаром вируса для его половой передачи. Распростра>
нение ВПГ в центробежном направлении во время рецидива
определяет анатомическую фиксацию очагов поражения при
рецидивах простого герпеса [9].

ВПГ является одним из наиболее распространенных воз>
будителей, играющих важную роль в патологии беременности
и в структуре перинатальной смертности. Частота встречае>
мости ГГ среди женщин репродуктивного возраста составляет
приблизительно 25% и неуклонно повышается с каждым го>
дом. ВПГ – второй по частоте после вируса краснухи терато>
генный вирусный агент, способствующий развитию различ>
ной внутриутробной патологии и неонатальной инфекции.
Велика роль ВПГ (30–50%) и в генезе самопроизвольных вы>
кидышей, неразвивающихся беременностей, преждевремен>
ных родов и внутриутробной гибели плода [5, 10].

Кроме того, ВПГ благодаря своей способности встраи>
ваться в клеточный геном человека, пожизненно персисти>
ровать в нейроцитах и поражать клетки>иммуноциты вызы>
вает развитие онкологических заболеваний половых орга>
нов, иммунодефицитных состояний и, как стало известно в
последнее время, аутоиммунных состояний и тромбоэмбо>
лических осложнений. Исследования последних лет доказа>
ли этиологическую роль ВПГ в генезе развития таких забо>
леваний, как болезнь Альцгеймера, реакции «трансплантат
против хозяина», иммуноглобулиновой нефропатии (вы>
званной гиперпродукцией иммуноглобулина А) и атеро>
склероза [8].

Как известно, препараты, применяемые для терапии ви>
русных инфекций, должны выполнять одну из трех функ>
ций:

• подавление возбудителя;
• стимуляцию защитных сил организма;
• коррекцию возникающих в процессе болезни функци>

ональных нарушений.
К антивирусным средствам относятся препараты перво>

го типа, действующие на возбудителя инфекции (вирус) и
обладающие этиотропным эффектом.

Этиотропный контроль вирусных инфекций может
быть:

• специфическим, получаемым с помощью вакцин;
• неспецифическим, когда стимуляция естественной ре>

зистентности достигается с помощью интерферона
(ИФН) и других иммуномодуляторов (ИМ);

• химическим, при котором используются химиопре>
параты, избирательно подавляющие репродукцию ви>
русов.

Âèðóñû, âûçûâàþùèå çàáîëåâàíèÿ ó ëþäåé (ïî Ô.È. Åðøîâó, 2006)

Семейство и род вирусов Патогенные вирусы Заболевания

Аденовирусы Аденовирусы (серотипы 1)49) ОРВИ, кератиты, кератоконъюнктивиты

Аренавирусы
Лихорадки Ласа,  

Лимфоцитарного хориоменингита
Лихорадка Ласа,  

Лимфоцитарный хориоменингит

Буньявирусы Хантан Лихорадка, отек легких

Гепадновирусы
Гепатита В  

Желтой лихорадки
Острый и хронический гепатит В  

Желтая лихорадка

Герпесвирусы
Простого герпеса (ВПГ)1, ВПГ)2)

Герпеса Зостер  Цитомегаловирус
Эпшейна)Барр

Поражения кожи и слизистых оболочек
Опоясывающий лишай

Цитомегаловирусная инфекция
Инфекционный мононуклеоз, рак гортани

Ортомиксовирусы Гриппа (А, В, С) Грипп, пневмония

Парамиксовирусы
Парагриппа   

Кори   
Паротита

ОРВИ  
Корь  

Паротит, менингоэнцефалиты

Пикорнавирусы: энтеровирусы
гепатовирусы риновирусы

Полиомиелита (серотипы 1)3)  
Гепатита А  Риновирусы (серотип 1)100)

Полиомиелит  
Гепатит А  

ОРВИ

Полиомавирусы Папилломавирусы Папилломы

Поксвирусы

Оспы  
Эктромелии  

Контагиозного моллюска  
Миксомы

Оспа

Рабдовирусы Лиссавирусы Бешенство, желтая лихорадка

Реовирусы Ротавирусы А, В, С Кишечные инфекции

Ретровирусы Лимфотропные вирусы человека ВИЧ)инфекция

Тоговирусы Рубелла Краснуха

Филовирусы Эбола, Марбург Лихорадка Эбола и Марбург

Флавивирусы
Флавивирусы  

Гепатита С
Лихорадка Денге, лихорадка Западного Нила   

Гепатит С
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Проблема заключается в том, что уровень современной
медицины не позволяет окончательно справиться с ВПГ и
элиминировать эту инфекцию из организма. Современные
антивирусные и иммуностимулирующие средства помога>
ют лишь затормозить развитие герпеса при его активации
или предотвратить рецидив инфекции. Кроме того, резис>
тентность ВПГ к самым современным антигерпетическим
препаратам с каждым годом неуклонно растет. Учитывая
все это, а также появившиеся недавно данные о способнос>
ти ВПГ встраиваться в генетический код человека, пробле>
ма герпеса становится поистине всеобъемлющей и позволя>
ет назвать герпетическую инфекцию эпидемией нашего
времени [7, 11].

Разработку программы прогнозирования и профилакти>
ки перинатальной патологии осложняет тот факт, что вирус>
ная инфекция часто сочетается с хламидийной инфекцией
(в 65–70% случаев).

Глобальный рост заболеваемости хламидиозом в ос>
новном обусловлен особенностями патогенеза инфекци>
онного агента. Данные ультраструктурного анализа сви>
детельствуют о том, что при хламидиозной инфекции фа>
гоцитарная реакция является неполноценной. Этим объ>
ясняется возможность возникновения зон резервирова>
ния инфекционных агентов, которые могут располагаться
не только на поверхности клетки, но и проникать в цито>
плазму клетки, способствуя тем самым хронизации и ре>
цидивированию процесса. Облигатное внутриклеточное
паразитирование, L>подобная трансформация и персис>
тенция микроорганизмов, «антигенная маскировка» при>
водят к неполноценности иммунного ответа. Это проявля>
ется снижением фагоцитарной активности полиморфноя>
дерных лейкоцитов, изменением соотношения хелпе>
ров/супрессоров и другими иммунологическими отклоне>
ниями. Закономерным следствием патогенетического раз>
вития хламидиоза является длительное рецидивирующее
течение заболевания и низкая чувствительность к анти>
биотикотерапии [12]. 

Тем не менее, существуют возможности для направ>
ленного усиления иммунного ответа организма при тера>
пии сочетанных вирусно>бактериальных инфекций. С
этой целью мы применяли низкомолекулярный синтети>
ческий индуктор интерферона Неовир, который, по мне>
нию многих авторов, является препаратом выбора в ком>
плексной (с антибактериальными препаратами) терапии
сексуально>трансмиссивных инфекций смешанной этио>
логии. 

Фармакологические свойства препарата основаны на
противовирусном действии в отношении ДНК и РНК>ге>
номных вирусов, а также выраженном антихламидийном
действии. Активность препарата связана с его способностью
вызывать повышение концентрации эндогенных интерферо>
нов, особенно альфа>интерферона. Введение 250 мг Неовира
внутримышечно по выявляемым сывороточным концентра>
циям интерферона эквивалентно введению 6–9 млн МЕ ре>
комбинантного альфа>интерферона. При этом Неовир акти>
вирует стволовые клетки костного мозга, Т>лимфоциты и
макрофаги. Неовир проявляет иммуномодулирующую ак>
тивность, нормализует баланс между субпопуляциями Т>
хелперных и Т>супрессорных клеток, обладает антипроли>
феративным эффектом. Таким образом, Неовир – не только
противовирусный препарат, а и эффективный модулятор
клеточного иммунитета 

Цель исследования: обоснование включения в комплекс
терапии вирусной и хламидийной инфекций препарата Не>
овир для иммунореабилитации и последующим критерием
его эффективности в качестве профилактики перинаталь>
ных осложнений до планирования беременности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Продолжительность исследования составила 6 мес. В ис>
следование были включены 75 пациенток с хроническими
воспалительными заболеваниями матки и ее придатков ви>
русной и хламидийной этиологии. По топическому диагнозу
женщины распределились следующим образом: хроничес>
кий односторонний сальпингит у 62%, двусторонний у 37%,
сальпингит, оофорит в сочетании с эндометритом у 11%,
сальпингит, оофорит в сочетании с гипоплазией матки у 5%.
У всех 75 женщин до включения в исследование отмечалось
нарушение функционирования интерфероновой системы:
способность к выработке альфа>интерферона клетками кро>
ви была ниже нормы на 3,4 log2 МЕ (норма 8,8 log2 МЕ),
гамма>интерферона – на 2,7 log2 МЕ (норма 7,5 log2 МЕ). 

Основные критерии включения в исследование: верифи>
цированный диагноз хронического воспалительного заболе>
вания матки и/или ее придатков вирусной и хламидийной
этиологии; длительность заболевания не менее 1,5 года;
предшествующее неэффективное лечение антибиотиками и
другими препаратами. 

Важную роль для диагностики стадии герпетической ин>
фекции имело определение классов IgG, IgA, IgM противо>
вирусных антител, выявляемых методом иммуно>фер>
ментного анализа (ИФА). Обнаружение антител класса IgM
является признаком первичного инфицирования или обост>
рения латентно протекающей инфекции. Большая проблема
возникает при изучении типоспецифических антител при
герпесе; это обусловлено общностью многих антигенов ВПГ
1 и ВПГ 2.

Цитологический метод исследования патологического
материала является доступным и технически несложным.
Он позволял обнаружить морфологические изменения в
клетках, инфицированных ВПГ, при окраске мазков по мето>
ду Романовского–Гимзе. При наличии вируса обнаружива>
лись многоядерные гигантские клетки с внутриядерными
включениями. Эффективность метода достигала 75%. 

Особенно удобно использовать этот метод при бессимп>
томном течении герпетической инфекции нижнего отдела
половых органов. Недостатком цитологического метода диа>
гностики является невозможность дифференцирования пер>
вичной инфекции от рецидивирующей, а также невозмож>
ность уточнения типа ВПГ, являющегося причиной заболе>
вания. Эффективность цитологических методов диагности>
ки герпеса в пораженных тканях во многом зависит от полу>
чения достаточного количества клеток для исследования,
т.е. правильного забора материала.

Метод расширенной кольпоскопии позволяет выявить из>
менения на слизистых оболочках нижнего отдела половых ор>
ганов, патогномоничные для герпетического поражения вне пе>
риода манифестных проявлений. Его диагностическая значи>
мость подтверждена выявлением вируса в 85% случаев по отно>
шению к культуральному методу диагностики. Характерным
для герпеса являются мелкие просовидные высыпания белого
цвета на слизистой оболочке эктоцервикса и сводах влагалища,
выявляемые при кольпоскопии после обработки 3% раствором
уксусной кислоты. При проведении пробы Шиллера (обработ>
ка 2% водным раствором Люголя) описанные изменения визу>
ализировались более отчетливо в виде множественных мелких
йод>негативных участков – феномен «снежной бури». Метод
расширенной кольпоскопии прост, экономичен и информати>
вен в качестве скриннингового диагностического теста, а также
для контроля за эффективностью терапии и уточнения крите>
рия излеченности. Кроме того, кольпоскопия позволяла диа>
гностировать сопутствующие вирусной инфекции патологиче>
ские влагалищные контаминации, такие, как хламидийные,
протозойные и прочие. Это позволяло быстро и соответствую>
щим образом обосновать подходы к лечению.
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Для обнаружения вируса герпеса мы использовали так>
же полимеразную цепную реакцию (ДНК>метод). Результат
анализа получали в течение 1–2 сут. 

После проведенного обследования все пациентки были
разделены на 2 группы: опытная группа – 50 женщин и  кон>
трольная группа – 25 женщин.

Пациенткам опытной группы назначался препарат Не>
овир, который вводили внутримышечно по 250 мг с интерва>
лом 48 ч (курс лечения – 10 инъекций). Со 2>й инъекции Не>
овира на фоне наступившей стимуляции интерферонового
статуса начинали курс антибактериальной терапии. Препа>
ратом выбора явился нетоксичный 16>членный макролид –
ровамицин (суточная доза 9 млн ME, курс лечения – 10
дней). Следующим этапом лечения было применение анти>
микотических препаратов, при условии наличия кандидоза
и вагиноза (тержинан). 

Заключительный этап лечения – реабилитация микро>
биоценоза пищеварительного тракта и влагалища, достигае>
мая энтеральным приемом эубиотиков. 

Пациенткам контрольной группы препарат Неовир не
назначали, в остальном – лечение было идентичным.

С целью пpeдoтвpaщения реинфицирования параллель>
но проводили обследование и лечение половых партнеров
женщин, входящих в обе группы.

Терапия, проведенная в основной группе позволила сни>
зить выявляемость хламидийной инфекции с 50% до лече>
ния до 2,7% после лечения, в то время как в группе сравне>
ния эти показатели составили соответственно 36% и 26,7%.
Показательной является динамика в частоте выявления ви>
русных инфекций (ВПГ), в основной группе: до лечения –
93%, после лечения – 26%. При традиционном лечении тен>
денции к снижению вирусного обсеменения не отмечено.

Контроль эффективности иммунореабилитации, на фоне
которой проводили лечение в основной группе, осуществ>
лялся по данным НСТ>теста, уровню секреторного иммуно>
глобулина А (SigА) в цервикальной слизи и ее лизоцимной
активности. До лечения в обеих исследуемых группах все
три параметра свидетельствовали о вялотекущем хроничес>
ком воспалительном процессе. После лечения показатели
состояния иммунного статуса и неспецифической резис>
тентности организма следующие: НСТ>тест в основной
группе приближен к норме, в то время как в группе сравне>
ния он соответствует категории высокой степени риска по
развитию инфекционной патологии. Уровень SigА в церви>
кальной слизи после проведения комплексного лечения в ос>
новной группе стабильно возрастал на протяжении лечения,
что сопровождалось нормализацией ее лизоцимной актив>
ности. В группе сравнения напротив до лечения отмечено
критическое снижение уровня SigА, а показатель активности
лизоцима соответствовал декомпенсированному состоянию
систем неспецифической резистентности организма.

Данное исследование показало клиническую и иммуно>
логическую эффективность препарата Неовир, что патогене>
тически обоснованно и проявлялось снижением частоты ре>
цидивов воспаления половых органов, восстановлением до
нормального уровня титров сывороточного ИФН, показате>
лей клеточного и гуморального иммунитета к концу 3>го, но
особенно 6>го месяца после окончания лечения, что было
статистически достоверно.

Стратегия профилактики перинатальных инфекций у
женщин, в анамнезе страдавших ГГ, подробно изложена в
приказе Министерства здравоохранения Украины № 906 от
27.12.2006 г., поэтому лечение этих инфекций является од>
ной из важнейших задач прегравидарной подготовки. 

ВЫВОДЫ

При прегравидарной подготовке женщин с хрониче>
скими воспалительными заболеваниями урогенитально>
го тракта необходимо руководствоваться следующими
принципами:

1. Лечение смешанных вирусно>бактериальных ин>
фекций должно быть патогенетически обоснованным
(терапия должна начинаться только после адекватного и
грамотного обследования, включающего выявление мак>
симально возможного количества возбудителей)

2. При выявлении у пациенток смешанных вирусно>
бактериальных инфекций необходима комплексная тера>
пия, включающая этиотропные препараты и препараты,
нормализующие показатели иммунной системы.

3. Применение препарата «Неовир» в комплексной тера>
пии смешанных инфекций показало его высокую противови>
русную активность, способствовало нормализации иммунно>
го статуса и проявилось уменьшением частоты рецидивов
воспаления гениталий, поэтому мы считаем его препаратом
выбора в лечении данных состояний и в целях профилактики
перинатальных осложнений до планируемой беременности.

4. Обследование и лечение сексуальных партнеров яв>
ляется обязательным и требует использования барьерных
методов контрацепции на период лечения.

Таким образом, применение информативных мето>
дов диагностики, внедрение в практику оптимальных
схем комплексного лечения и профилактики гениталь>
ного герпеса, а также хламидийной инфекции, использо>
вание современных препаратов позволяют добиться
стойкой клинической ремиссии у больных и максималь>
но уменьшить формирование резистентных штаммов
ВПГ, что позволяет качественно провести преконцепци>
онную подготовку к беременности и снизить риск пери>
натальной патологии.
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На основании опубликованных данных представлен алго-
ритм обследования пациенток с подозрением на инфекцион-
ные заболевания урогенитального тракта (УГТ). Обследо-
ваны 59 женщин с воспалительными заболеваниями УГТ,
ассоциированными с М. hominis. Установлено, что показан
дифференцированный подход к лечению и динамическому
наблюдению таких пациенток в зависимости от вида, диа-
гностического титра возбудителя, чувствительности к анти-
бактериальным препаратам, наличия/отсутствия мутаций в
гене 16S рибосомальной РНК штамма М. hominis.
Ключевые слова: урогенитальные микоплазмы, воспали�
тельные заболевания урогенитального тракта, дифференци�
рованный подход к лечению.

С
реди возбудителей инфекционно>воспалительных за>
болеваний урогенитального тракта особое место зани>
мают микроорганизмы семейства Mycoplasmataceae

[4]. Многие исследователи выявляли микоплазмы изолиро>
ванно или в сочетании с другими микроорганизмами у муж>
чин и женщин при негонококковом, нехламидийном уретри>
те, вагините, цервиците, эндометрите, сальпингоофорите,
преждевременных родах, самопроизвольных выкидышах,
мертворождениях, хориоамнионите [1, 8, 9, 11]. Если в слу>
чаях подтвержденной инфекции, вызванной М. genitalium,
рекомендуется назначение антибактериальной терапии, то
вопрос о клинической значимости М. hominis в развитии вос>
палительных заболеваний органов мочеполовой системы у
женщин и таких серьезных осложнений, как воспалитель>
ные заболевания органов малого таза (ВЗОМТ), до настоя>
щего времени остается предметом дискуссий в научно>меди>
цинской литературе.

Несмотря на неоднозначность мнений исследователей о
патогенной роли М. hominis, в этиологической классифика>
ции Всемирной организации здравоохранения и синдро>
мальной классификации Centers for Disease Control and
Prevention [10] эти микроорганизмы выделены как возмож>
ные этиологические агенты ВЗОМТ.

Вопрос о том, какие условия являются решающими для
реализации патогенного потенциала условно>патогенных
микоплазм, остается невыясненным. Многочисленные ис>
следования свидетельствуют о том, что об этиологической
роли указанных возбудителей можно с той или иной долей
вероятности судить только по результатам количественного
анализа [3]. По общему мнению, диагностическое значение
имеет обнаружение микоплазм в концентрации более
104 КОЕ/мл. При этом подразумевается, что все штаммы
М. hominis обладают одинаковым патогенным потенциалом,
и решающая роль в развитии воспалительного заболевания
принадлежит неким «условиям». В то же время в доступной
литературе отсутствуют данные о внутривидовой гетероген>
ности М. hominis по степени вирулентности, т.е. способности
вызывать патологический процесс.

Современные данные литературы свидетельствуют о вы>

сокой чувствительности урогенитальных микоплазм к анти>
бактериальным препаратам тетрациклинового ряда и макро>
лидам: доксициклину, азитромицину и джозамицину [5–7,
9]. Стандартизованные подходы к лабораторной верифика>
ции диагноза урогенитальной микоплазменной инфекции
разработаны недостаточно [2].

Для оптимизации клинико>лабораторной диагностики,
определения показаний и тактики ведения больных с уроге>
нитальной микоплазменной инфекцией в зависимости от ге>
нетической вариабельности штаммов генитальных мико>
плазм разработана медицинская технология на основе кли>
нических рекомендаций [2] и решения Роспатента о выдаче
патентов на изобретения «Способ дифференциации штам>
мов бактерий Mycoplasma hominis по гену рибосомальной
РНК» (регистрационный № 2008117941/13 от 26.06.2009 г.),
«Способ дифференциации штаммов бактерий по гену рибо>
сомальной РНК» (регистрационный №2008139123/13 от
12.01.2010 г.).

Обследование пациенток проводится по следующей схе>
ме: сбор анамнеза, общеклинический осмотр и бимануальное
исследование, общий анализ крови и мочи, диагностика ин>
фекций, передаваемых половым путем (ИППП), в соответ>
ствии с протоколами ведения больных с ИППП [2, 3, 10],
бактериологическое исследование микрофлоры урогени>
тального тракта (УГТ) с определением количества, видов
микроорганизмов и их чувствительности к антибактериаль>
ным препаратам стандартными методами [5], а также ульт>
развуковое исследование органов малого таза. При верифи>
кации сопутствующих ИППП и условно>патогенной микро>
флоры в диагностически значимых титрах лечение пациент>
кам и их половым партнерам назначается в соответствии с
чувствительностью к антибиотикам.

Особое внимание следует уделять анализу данных аку>
шерско>гинекологического, урологического и полового
анамнеза; клинико>лабораторного обследования полового
партнера; сведений о наличии в анамнезе инфекционных за>
болеваний, вызванных генитальными микоплазмами, либо
других урогенитальных инфекционных заболеваний, в том
числе передаваемых половым путем; о рецидивирующих па>
тологических процессах урогенитальной системы, ассоции>
рованных с нарушением микробиоценоза слизистых оболо>
чек мочеполовой системы (бактериальный вагиноз, неспе>
цифический уретрит и др.); о приеме лекарственных препа>
ратов, в том числе антибактериальных, в течение последних
3 мес.

Показаниями к обследованию на М. hominis являются на>
личие клинических признаков воспалительного процесса в
мочеполовом тракте (уретрит, вагинит, цистит, цервицит,
ВЗОМТ, простатит, пиелонефрит); прегравидарная подго>
товка; предстоящие оперативные (инвазивные) манипуля>
ции на органах малого таза с высоким риском развития ин>
фекционных осложнений; наличие отягощенного акушер>
ского или гинекологического анамнеза; рецидивирующие

Òàêòèêà âåäåíèÿ ïàöèåíòîê ñ âîñïàëèòåëüíûìè
çàáîëåâàíèÿìè óðîãåíèòàëüíîãî òðàêòà,
àññîöèèðîâàííûìè ñ Ì. hominis
Н.П. Евстигнеева1, Ю.Н. Кузнецова1, М.Р. Рахматулина2, О.О. Михайлова1

1 Уральский научно-исследовательский институт дерматовенерологии и иммунопатологии, Екатеринбург
2 Государственный научный центр дерматовенерологии, Москва
Российский вестник акушера>гинеколога. – 2011. – №6. – С. 84–88. 
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патологические процессы, связанные с нарушением баланса
вагинальной микрофлоры.

Симптомами вагинита и цервицита, обусловленных
М. hominis, являются слизистые или слизисто>гнойные выде>
ления из половых путей; дискомфорт, зуд, жжение слизис>
той оболочки влагалища; дискомфорт или боль в нижней ча>
сти живота; болезненность во время половых контактов (ди>
спареуния), гиперемия слизистой оболочки влагалища; от>
ечность, рыхлость, гиперемия слизистой оболочки церви>
кального канала, эктопия шейки матки.

Колонизация мочеполовой системы женщин М. hominis
нередко ассоциирована с бактериальным вагинозом. В этом
случае основными симптомами заболевания будут являться
гомогенные беловато>серые вагинальные выделения, часто с
неприятным запахом, усиливающиеся после незащищенного
полового акта или после менструации; дискомфорт в облас>
ти наружных половых органов; диспареуния; иногда зуд
и/или жжение в области слизистой оболочки половых орга>
нов, дизурия (зуд, жжение, болезненность при мочеиспуска>
нии). При проведении дополнительных исследований опре>
деляется повышение рН вагинального экссудата (>4,5), по>
ложительный результат аминотеста и изменения микробио>
ценоза влагалища, выявляемые при микроскопическом ис>
следовании вагинального содержимого.

Для получения достоверных результатов лабораторных
исследований при идентификации генитальных микоплазм
требуется соблюсти сроки взятия клинического материала –
до начала лечения или не ранее чем через 1 месяц после
окончания антибактериальной терапии. Клинический мате>
риал из уретры следует получать не ранее чем через 3 ч пос>
ле последнего мочеиспускания, при наличии обильных уре>
тральных выделений – через 15–20 мин после мочеиспуска>
ния; из цервикального канала и влагалища – перед менстру>
ацией или через 1–2 дня после ее окончания.

Забор клинического материала у женщин производится
из уретры, влагалища и цервикального канала.

С целью оценки состояния эпителия уретры, влагалища
и цервикального канала, степени лейкоцитарной реакции,
исключения сопутствующих ИППП (гонококковая инфек>
ция, урогенитальный трихомониаз), оценки состояния мик>
робиоценоза влагалища проводится микроскопическое ис>
следование. Диагностическим критерием, подтверждающим
наличие вагинита, является соотношение полиморфноядер>
ных лейкоцитов (ПМЯЛ) к клеткам плоского эпителия бо>
лее чем 1:1. Диагностическим критерием, подтверждающим
наличие цервицита, является обнаружение 10 ПМЯЛ и бо>
лее в поле зрения в мазках из цервикального канала при про>
смотре более 5 полей зрения при увеличении микроскопа
1000. Для установления диагноза цервицита обязательно на>
личие клинических признаков воспаления (слизисто>гной>
ных выделений из цервикального канала), т.е. диагноз может
быть установлен при наличии совокупности клинических и
лабораторных показателей.

Диагностика урогенитальных инфекционных заболева>
ний, вызванных генитальными микоплазмами, методом им>
муноферментного анализа нецелесообразна в связи с низки>
ми иммуногенными свойствами микроорганизмов и возмож>
ностью перекрестных реакций с другими представителями
своего класса. Для идентификации М. hominis проводятся
культуральное (бактериологическое) исследование с коли>
чественным определением выделенных микроорганизмов и
полимеразная цепная реакция (в режиме реального времени
либо электрофорез). Клинически значимым является обна>
ружение М. hominis в количестве 104 КОЕ/мл и более.

После установления топического диагноза и определе>
ния показаний к лечению назначается антибактериальная
терапия. Последовательность действий врача представлена в
виде алгоритма (см. рисунок).

Пациенты с субъективными и объективными признаками воспалительных заболеваний УГТ

Обнаружены U. urealyticum

и/или M. hominis (УПМ)

Обнаружены МАНК M. genitalium

(облигатный патоген)

Обнаружены ИППП, кроме

урогенитальных микоплазм

Титр < 104
Титр > 104 ГЭК/мл Real-time

или NASBA или > 104 КОЕ(ЦИЕ)/мл

культуральным методом

N 34 0+B96.8

Уретрит, вызванный

M.genitalium, Ureaplasma spp.,

M. hominis

– Клинические симптомы 

уретриты

– Обнаружение > 5 ПМЯЛ 

у мужчин

– > 10 ПМЯЛ у женщин

(х1000) не менее 5 п/зр

Рутинное определение

чувствительности

микоплазм к антимикробным

препаратам не требуется

Увеличение устойчивых штаммов U. urealyticum и

M. hominis к рокситромицину, азитромицину,

левофлоксацину и офлоксацину.

Высокая активность в отношении микоплазм,

уреаплазм, хламидий у джозамицина и доксициклина

N 76 0+B96.8

Вагинит, вызванный

M.genitalium, Ureaplasma spp.,

M. hominis

N 72 0+B96.8

Цервицит, вызванный

M.genitalium, Ureaplasma spp.,

M. hominis

– Клинические симптомы 

цервицита и/или

– > 10 ПМЯЛ мазках

– Клиника вагинита

– Соотношение 

ПМЯЛ к клеткам

плоского эпиталия

более чем 1:1

Лечение в

 соответствии 

с клиническими 

рекомендациями

Àëãîðèòì îáñëåäîâàíèÿ ïàöèåíòîê ñ ïîäîçðåíèåì íà èíôåêöèîííûå çàáîëåâàíèÿ óðîãåíèòàëüíîãî òðàêòà (ÓÃÒ)
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Показаниями к антибактериальной терапии у пациенток
с выявленными М. hominis в количестве >104 КОЕ/мл слу>
жат клинические проявления воспалительного процесса,
предстоящие оперативные или инвазивные лечебно>диагно>
стические манипуляции в области мочеполовых органов, от>
ягощенный акушерско>гинекологический анамнез и воз>
можность инфицирования плода при осложненном течении
настоящей беременности в отсутствие других значимых воз>
будителей инфекции.

Решение о проведении антибактериальной терапии забо>
леваний, вызванных М. hominis у беременных, принимается
акушерами>гинекологами после оценки предполагаемого
риска возникновения патологии беременности и возможно>
го влияния инфекционных агентов на плод.

Рекомендованы следующие схемы лечения урогениталь>
ных инфекционных заболеваний, вызванных М. hominis:

– джозамицин по 500 мг внутрь 3 раза в сутки в течение
7–10 дней;

– альтернативная схема лечения: доксициклин по 100 мг
внутрь 2 раза в сутки в течение 7–10 дней.

Лечение беременных – джозамицин по 500 мг внутрь 3
раза в сутки в течение 10 дней.

Длительность курса терапии зависит от степени клини>
ческих проявлений воспалительных процессов в мочеполо>
вых органах, результатов лабораторных и инструменталь>
ных исследований, оценки степени риска предстоящих опе>
ративных или инвазивных вмешательств, акушерско>гине>
кологического анамнеза, у беременных – течения настоящей
беременности. В зависимости от перечисленных факторов
длительность терапии может быть увеличена до 14 дней.

Установление клинико>микробиологических критериев
излеченности урогенитальных инфекционных заболеваний,
вызванных М. hominis, проводится через 1 мес после оконча>
ния лечения культуральным методом с количественным опре>
делением. При отрицательных результатах обследования или
при выявлении М. hominis в количестве менее 103 КОЕ/мл па>
циентки дальнейшему наблюдению не подлежат.

В случае сохранения клинических проявлений заболевания
и выявлении при контрольном обследовании М. hominis в коли>
честве >104 КОЕ/мл рекомендуется назначение другого анти>
бактериального препарата. В отсутствие клинических проявле>
ний заболевания и при выявлении М. hominis в количестве >104

КОЕ/мл возможно динамическое наблюдение пациентки с
оценкой клинической картины заболевания и лабораторных по>
казателей, при необходимости – повторное назначение терапии.

Половые партнеры лиц, у которых выявлены М. hominis,
подлежат лечению при наличии у них клинической симптома>

тики воспалительного процесса в мочеполовых органах и при
отягощенном акушерско>гинекологическом анамнезе. В период
лечения и диспансерного наблюдения рекомендуется воздер>
жаться от половых контактов или использовать барьерные ме>
тоды контрацепции до установления критерия излеченности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

На базе Уральского НИИ дерматовенерологии и имму>
нопатологии проведено клинико>лабораторное обследова>
ние 59 женщин с воспалительными заболеваниями УГТ, ас>
социированными с М. hominis. Возраст пациенток составил
от 16 до 52 лет (28,3±8,7 года). Обратились самостоятельно
на прием с различными жалобами 44,1% пациенток, по на>
правлению специалистов (акушеров>гинекологов, урологов)
– 25,4%, для профилактического обследования и при плани>
ровании беременности – 30,5%.

Основными жалобами пациенток были наличие патоло>
гических выделений из влагалища и зуд наружных половых
органов различной степени выраженности. Структура жалоб
представлена в табл. 1.

Отмечено, что длительное наличие симптомов заболева>
ния (более 1 года) было характерно для 13,6% пациенток.
При сборе анамнеза установлено, что 33 (55,9%) пациентки
ранее обследовались на ИППП, и у 26 (78,8%) из них были
выявлены различные возбудители урогенитальных инфек>
ций, по поводу которых все женщины получали терапию
различными антибактериальными препаратами.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Данные клинического осмотра и бимануального иссле>
дования показали, что выраженные симптомы воспаления
(гиперемия слизистой оболочки шейки матки, слизисто>
гнойные выделения из цервикального канала и в сводах
влагалища, контактная кровоточивость при заборе патоло>
гического материала) отмечались у 71,2% пациенток
(табл. 2). Частое выявление эктопий цервикального эпите>
лия у пациенток данной группы (38,9%) могло быть связа>
но с высоким удельным весом женщин молодого возраста.

При клиническом и ультразвуковом обследовании 59 па>
циенток с выявленными урогенитальными микоплазмами
эндоцервицит был выявлен у 15 (25,4%). В то же время саль>
пингоофорит, эндометрит и/или спаечный процесс в орга>
нах малого таза были диагностированы у 16 (27,1%) жен>
щин. При бактериоскопическом исследовании окрашенных
по Граму мазков содержимого заднего свода влагалища вы>
раженный лейкоцитоз отмечен у 18,6%. Повышенное коли>

Òàáëèöà 1
Æàëîáû, ïðåäúÿâëÿåìûå ïàöèåíòêàìè ñ âîñïàëèòåëüíûìè çàáîëåâàíèÿìè ðåïðîäóêòèâíûõ îðãàíîâ, 

àññîöèèðîâàííûìè ñ Ì. hominis

Жалобы
Число больных

абс. %

Патологические выделения из влагалища 41 69,5

Зуд вульвы 11 18,6

Жжение вульвы 8 13,6

Дизурия 4 6,8

Диспареуния 7 11,9

Абдоминальный болевой синдром 7 11,9

Нарушение менструального цикла 5 8,5

Болезненные менструации 18 30,5

Отсутствие беременности в течение 2 лет и более 10 16,9
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чество лейкоцитов в цервикальном канале наблюдалось у
50% пациенток. При бактериологическом исследовании вла>
галищного содержимого с количественной оценкой титра
М. hominis было установлено, что высокие титры возбудите>
ля (105–109 КОЕ/мл) отмечались у 86,4% пациенток. У па>
циенток с выявленной М. hominis в 71,2% случаев отсутство>
вали или были в недостаточном количестве (менее
103 КОЕ/мл) лактобактерии.

До настоящего времени М. hominis считается условно>па>
тогенным возбудителем, способным относительно редко вы>
зывать патологический процесс. Проведенные исследования
выявили генетическую неоднородность циркулирующих
штаммов М. hominis. При исследовании отделяемого урогени>
тального тракта у 59 женщин с воспалительными заболевани>
ями, ассоциированными с М. hominis, у 49,2% штаммов была
обнаружена ранее не описанная мутация – замена тимина на
цитозин (Т С) в консервативной области гена рибосомаль>
ной РНК (в позиции 179 гена 16S рРНК). При сравнительном
анализе результатов клинического и лабораторного обследо>
вания в группах женщин, инфицированных штаммами
М. hominis, имеющими и не имеющими указанную мутацию,
было обнаружено, что мутантные штаммы М. hominis в боль>
шинстве случаев ассоциированы с воспалительными заболе>
ваниями верхних отделов УГТ: эндометритом, сальпингоофо>
ритом и/или спаечным процессом. Штаммы М. hominis, у ко>
торых данная мутация отсутствовала, достоверно чаще выяв>
лялись у пациенток с воспалительными заболеваниями ниж>
него отдела УГТ. По чувствительности/устойчивости к анти>
биотикам мутантные штаммы М. hominis не отличались от
штаммов, не имеющих мутации. Полученные результаты по>
зволяют сделать обоснованное предположение о том, что
штаммы М. hominis, имеющие мутацию в гене 16S рРНК, об>
ладают более высоким патогенным потенциалом по сравне>
нию с «дикими» немутантными штаммами, что требует диф>
ференцированного подхода к лечению.

Таким образом, воспалительные заболевания органов
малого таза у пациенток, у которых были выделены мутант>
ные штаммы М. hominis, диагностировались в 15,7 раза чаще,
чем среди женщин, у которых были изолированы штаммы,
не имеющие мутации.

ВЫВОДЫ

Внедрение разработанной технологии способствует диф>
ференцированному подходу к терапии и динамическому на>
блюдению пациенток с воспалительными заболеваниями
УГТ, обусловленными генитальными микоплазмами, в зави>

симости от вида и диагностического титра возбудителя, чув>
ствительности к антибактериальным препаратам, нали>
чия/отсутствия мутаций в гене 16S рибосомальной РНК; по>
вышению эффективности терапии.

Management of patients with inflammatory urogen�

ital tract diseases associated with M. hominis

N.P. Evstigneyeva, YU.N. Kuznetsova, M.R.

Rakhmatulina, O.O. Mikhailova

Based on the published data, the authors present an algorithm for
examining the patients suspected of having infectious diseases of the
urogenital tract (UGT). The examination of 59 women with inflam>
matory UGT diseases associated with M. hominis has established that
a differential approach to treating and following up is shown in such
patients depending on the species and diagnostic titer of the pathogen,
its susceptibility to antibacterial agents, the presence/absence of
mutations in the 16S ribosomal RNA gene of the M. hominis strain.
Key words: urogenital mycoplasma, inflammatory diseases of the uro�
genital tract, differential approach to treatment.
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Показатель
Число больных

абс. %

Гиперемия слизистой оболочки вульвы 15 25,4

Слизисто)гнойные выделения из цервикального канала 18 30,5

Контактная кровоточивость 9 15,3

Гиперемия слизистой оболочки цервикального канала 18 30,5

Эктопия цервикального эпителия 23 38,9

Гиперемия слизистой оболочки влагалища 17 28,8

Слизисто)гнойное влагалищное содержимое 12 20,3

Сливкообразное влагалищное содержимое 3 5,1

Пенистое влагалищное содержимое 11 18,6

Неприятный запах влагалищного содержимого 28 47,5
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Проаналізовано анамнестичні дані, результати серо-
логічного дослідження, особливості перебігу
вагітності, пологів, післяпологового періоду, стану пло-
да та новонародженого в жінок з герпесвірусною та ци-
томегаловірусною інфекцією після застосування до-
поміжних репродуктивних технологій. Застосування
специфічного лікування дозволило знизити частоту
акушерських та перинатальних ускладнень у даного
контингенту жінок.
Ключові слова: цитомегаловірусна інфекція, генітальний
герпес, вагітність, невиношування, пологи, плід, новонародже�
ний, допоміжні репродуктивні технології.

Безпліддя – вимушена бездітність – розглядається
ВООЗ як хвороба і право на зцілення від цієї хвороби,

що є одним з найважливіших прав людини. Розробка ефек>
тивних методів діагностики та лікування безпліддя в
шлюбі є однією з актуальних проблем сучасної гінекології
[1]. Ефективність лікування безплідності за допомогою су>
часних допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) до>
сягла в кращих центрах світу 35–42% у розрахунку на од>
ну спробу. В Україні у минулому році за допомогою таких
сучасних технологій народилося майже 1 тис. малюків [2].
Дотепер залишаються відкритими питання, які стосуються
підвищення результативності лікування в циклі ЕКЗ, тому
саме тут збереження кожної вагітності та народження здо>
рової дитини є одним із основних завдань. Найбільш час>
тим ускладненням вагітності після ЕКЗ [3] є її перериван>
ня – від 14 до 32% [4].Згідно з даними сучасної літератури,
одне з перших місць серед причин невиношування вагітно>
стей посідає внутрішньоутробна інфекційна патологія [5].
Ці факти є результатом невирішених проблем антенаталь>
ної охорони плода, зростання внутрішньоутробного і пост>
натального інфікування, зокрема, інфекціями групи
TORCH [6].

Із вірусних захворювань, у свою чергу, домінують
інфекції, зумовлені вірусами цитомегалії та герпесу [7]. Це
пов’язано з довічною персистенцією вірусів в організмі,
торпідністю до існуючих методів лікування [8], перебігом
переважно в латентній формі [9].

Для ефективної профілактики та лікування необхідно
встановлення етіологічного зв’язку певної патології плода з
конкретною вірусною інфекцією, що потребує широкого
комплексного обстеження. Актуальність вивчення особли>
востей перебігу вагітності і пологів, а також перинатальних
наслідків у жінок з генітальним герпесом (ГГ) та цитомега>
ловірунсим інфікуванням (ЦМВІ) із розробкою аку>
шерської тактики, медикаментозного лікування, комплекс>
ної діагностичної програми, оптимальних термінів і методів
розродження, ефективних методів перспективного прогно>
зування і профілактики не викликає сумнівів, особливо в
разі застосування ДРТ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Проведено клініко>лабораторне обстеження та аналіз пе>
ребігу вагітності, пологів, післяпологового періоду, стану
плода і новонароджених у 125 вагітних з безпліддям, яким
були застосовані ДРТ на базі кафедри акушерства, гінеко>
логії та репродуктології НМАПО ім. П.Л. Шупика, клініки
„Надія” та клініки „Ісіда”.

Відповідно до поставленої мети і задач вагітні жінки бу>
ли розділені на 3 групи:

І група – 50 пацієнток з різними формами ЦМВІ, які взя>
ли участь у програмі ДРТ, що були розподілені на дві групи:

група Іа – 25 жінок, які одержували загальноприйняті
лікувально>профілактичні заходи;

група Іб – 25 жінок, проведених поетапно за розробле>
ною нами методикою.

ІІ група –50 пацієнток з різними формами ГГ, які взяли
участь у програмі ДРТ, що були розподілені на дві групи:

група ІІа – 25 жінок, які одержували загальноприйняті
лікувально>профілактичні заходи;

група ІІб – 25 жінок, проведених поетапно за розробле>
ною нами методикою.

3. Контрольна група – 25 жінок, що не є носіями ЦМВІ
та ГГ та не мають ознак цих захворювань, без значної сома>
тичної патології.

Проведені дослідження мали поетапний характер: спо>
чатку була проведена клініко>лабораторна і функціональна
оцінка перебігу вагітності і пологів у жінок Іа та ІІа групи,
яка була порівняна з пацієнтками груп Іб та ІІб, ведення
вагітності в яких проводилося за іншими рекомендаціями та
методикам, а потім проведене порівняння груп І та І з конт>
рольною групою.

У комплекс клініко>лабораторного і функціонального
обстеження були включені: клінічний анамнез, загальний і
гінекологічний огляд; лабораторні дослідження: загальний
аналіз крові, сечі, коагулограма, печінкові проби і глюкоза
крові; дослідження очного дна і полів зору; консультації
суміжних спеціалістів: ендокринолога, невропатолога,
кардіолога й ін.; ультразвукове дослідження органів малого
таза і фетоплацентарного комплексу; мікробіологічні і віру>
сологічні дослідження (для діагностики ЦМВІ і ГГ викорис>
товували метод імуноферментного аналізу – ІФА та поліме>
разну ланцюгову реакцію – ПЛР. Матеріалом для
дослідження служили венозна кров та слиз цервікального
каналу).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середній вік жінок контрольної групи становив
32,84±1,04 року, а в групах І і ІІ – 32,12±1,08 року. При вив>
ченні соціального статусу встановлено, що в контрольній
групі працюючих було 68%, непрацюючих – 28% та 12% сту>
дентів. Порівняно з цим у групі Іа переважали працюючі –

Îñîáëèâîñò³ ïåðåá³ãó âàã³òíîñò³ òà ïîëîã³â ó
æ³íîê ç ãåðïåñâ³ðóñíîþ òà öèòîìåãàëîâ³ðóñíîþ
³íôåêö³ºþ ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ äîïîì³æíèõ
ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é
В.В. Камінський, І.М. Шипко 

Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика
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64%, непрацюючих було 24%, студентів – 12%; у групі Іб пра>
цюючих було 52%, непрацюючих – 36%, студентів – 12%; у
групі ІІа працюючих було 60%, непрацюючих – 36%, сту>
дентів – 4%; у групі ІІб працюючих було 52%, непрацюючих
– 40% та студентів – 4%. Описані розходження мали неістот>
ний характер.

За аналізом основних особливостей репродуктивного
анамнезу варто зазначити, що в контрольній групі перша
вагітність була в 68% жінок, в анамнезі мимовільні аборти
мали 16%, 28% до даної вагітності робили, як правило, 1 ар>
тифіційний аборт. Порівняно з цим, у пацієнток основних
груп було відзначено високий рівень артифіційних
(24–52%) і мимовільних (4–16%) абортів. Близько третини
пацієнток основних груп вже мали пологи (20>40%). Тобто у
60–80% не було вагітностей. З тих пацієнток, які вже мали
пологи, в контрольній групі 1 пологи мали 28%, 2 пологів –
4%. В основних групах 1 пологи мали 20% та 28% жінок, 2 по>
логів мали до 8% і навіть у групах Іа, Іб та ІІб 4% пацієнток
мали 3 пологів в анамнезі. 

Початкова генітальна патологія у жінок контрольної гру>
пи виявлялася в набагато рідших випадках: порушення мен>
струального циклу і запальні процеси – по 28%, ЗПСШ –
16%, але кількість лейоміом матки була найбільшою – 24%.
На відміну від цього, у пацієнток основних груп частіше за
все спостерігалися хронічні запальні процеси: у групі Іа –
60%, у Іб – 44%, у ІІа – 32%, у ІІб – 40%. Відповідно рідше
спостерігалися патологічні процеси шийки матки (група Іа –
8%, Іб – 20%, ІІа – 28%, ІІб – 16%), порушення менструаль>
ного циклу (група Іа – 16%, Іб – 44%, ІІа – 32%, ІІб – 40%) та
ЗПСШ (група Іа – 12%, Іб – 4%, ІІа – 16%, ІІб – 4%). При>
близно п’ята частина жінок мали лейоміому матки та лише в
групах Іб та ІІа в анамнезі був ендометріоз (4% та 12%
відповідно).

Перенесені оперативні втручання з приводу гінеко>
логічних захворювань у контрольній групі становили 32%.
Зважаючи на те, що в цій групі був великий відсоток жінок з
лейоміомою матки, то й основна кількість оперативних втру>
чань стосувалася видалення фіброматозного вузла (12%), по
8% – діагностичні лапороскопії або гістероскопії та тубек>
томії. Незначна кількість пацієнток мала позаматкову
вагітність (4%). В основних групах оперативних втручань
було дещо більше (група Іа – 36%, Іб – 52%, ІІа – 52%, ІІб –
16%). Основна маса оперативних втручань припадала на
діагностичні лапароскопії або гістероскопії (група Іа – 28%,
Іб – 12%, ІІа – 24%, ІІб – 4%). Інші оперативні втручання
становили практично однакові показники: видалення фібро>
матозного вузла (у групах Іа, ІІа, ІІб – по 4%); видалення ен>
дометріозу (група Іа – 8%, Іб – 4%, ІІа – 4%); тубектомія ви>
конана в групі Іб у 12% і в групі ІІб – у 4%; з приводу поза>
маткової вагітності були прооперовані в групі Іа – 8%, Іб –
4%, ІІа – 8% пацієнток; незначний відсоток належить до ви>
далення поліпу яєчника (в групі Іб – 4%) та видалення
поліпу ендометрія (в групі ІІа – 8%).

У контрольній групі частіше спостерігалася така супутня
екстрагенітальна патологія: захворювання травного тракту
(36%), сечовидільної системи та НЦА (по 24%). В основних
групах найчастіше спостерігалися: НЦА (Іа – 60%, Іб – 32%,
ІІа – 48%, ІІб – 20%), захворювання травного тракту (Іа –
44%, Іб – 20%, ІІа – 40%, ІІб – 32%) та захворювання органів
дихання (Іа – 16%, Іб – 24%, ІІа – 28%, ІІб – 8%). Приблиз>
но п’ята частина жінок мали захворювання сечовидільної си>
стеми (Іа – 20%, Іб – 12%, ІІа – 12%, ІІб – 16%) та серцево>
судинної системи (Іа – 24%, Іб – 12%, ІІа – 20%, ІІб – 12%).
Інші нозологічні форми виявлялися значно рідше: захворю>
вання щитоподібної залози (Іа та Іб – по 8%, ІІа та ІІб – по
4%), варикозне розширення вен (Іа та Іб – по 4%, ІІа – 26%,
ІІб – 12%), захворювання органів зору (Іа – 4%, Іб – 16%, ІІа

та ІІб – по 8%). Також були поодинокі випадки захворювань
ЦНС (4–8%), анемія (4%) та цукровий діабет (4%).

Оцінюючи клінічний перебіг вагітності, вирішено було
поділити її на дві частини та оцінювати клінічний перебіг I
половини вагітності (до 22>и тижня) та клінічний перебіг II
половини вагітності (22–40 тиж).

За оцінкою клінічного перебігу I половини вагітності ви>
явлено, що основним ускладненням у контрольній групі до
22 тиж були кольпіт (68%), анемія вагітних (36%) та загроза
переривання вагітності (28%). Незначну кількість мали
ранній гестоз (4%) та ІЦН (4%). У жінок із ЦМВІ, що ліку>
валися за загальноприйнятою схемою (Iа група), та в жінок з
ЦМВІ, що лікувалися за нашою схемою (Iб група), перева>
жали також, як у контрольній групі, кольпіт (60% та 40%
відповідно) та загроза переривання вагітності (48% та 28%).
Поодинокими були випадки анемії (4%) у Iб групі, на
відміну від Iа групи, де вони ускладнили 48% вагітностей у II
половині. Інші ускладнення не мали істотних відмінностей в
представлених групах (ІЦН у Iа групі 8%, у Iб групі – 4%,
ранній гестоз в Iа – 8%, Iб – випадків не виявлено). У основ>
них групах у жінок з ГГ, що лікувалися за загальноприйня>
тою схемою (IIа), та в жінок з ГГ, що лікувалися за нашою
схемою (IIб), переважали також кольпіт (68% та 32%
відповідно), ЗПВ (по 36% у кожній групі). У групі IIа в
більшої кількості жінок була виявлена анемія (24%),
порівняно з групою IIб (8%), та ранній гестоз (16% проти 8%
у групі IIб).

У другій половині вагітності відмінності між групами
мали виражений характер. У контрольній групі по 12% уск>
ладнень припало на ЗПП та ПН і 8% – на пізній гестоз
вагітних. У жінок із ЦМВІ, що лікувалися за загальноприй>
нятими схемами, показники перебігу вагітності значно гірші,
ніж у групі, де лікувалися за нашими рекомендаціями: ЗПВ
у Iа – 22,75%, у Iб – 12,5%, ПН – 63,7% у групі Iа та 41,7% –
у групі Iб, пізній гестоз у Iа – 22,75%, у Iб – 16,68%, АВ0>сен>
сибілізація проявилася лише в Iа групі у 9,1% вагітних. У
жінок із ГГ найбільше пацієнток мали ПН (IIа – 54,21%, IIб
– 37,53%), ЗПП (IIа – 25%, IIб також 25%) та пізній гестоз
(20,85% – у IIа групі, 16,68% – у IIб групі), АВ0>сен>
сибілізація в IIа групі виявлена у 16,68% жінок, у IIб групі –
лише в 1 випадку (4,17%).

Про перебіг вагітності також можна говорити за аналізом
показників госпіталізації. У контрольній групі 68% жінок під
час вагітності жодного разу не були госпіталізовані, 20%
вагітних госпіталізувалися 1 раз за вагітність, 8% – 2 рази,
4% – 3 та більше разів. У жінок із ЦМВІ в групі Iа 40% не пе>
ребували на стаціонарному лікуванні, проти 68% жінок у Iб
групі. Один раз були госпіталізовані в Iа групі 52%, у Iб групі
– лише 24%, в обох групах по 8% госпіталізовані по 2 рази і
жодна спостережувана не перебувала 3 рази в лікувальному
закладі. У групах із ГГ були відсутні госпіталізації у 32% у
IIа групі та 52% – у IIб групі, однократно пролікувалися в
умовах стаціонару по 32% у IIа та IIб групах, 2 рази в IIа
групі – 24%, проти лише 4% у IIб групі, а триразово були
госпіталізовані по 12% жінок у кожній групі. Підтверджен>
ням перерахованих вище особливостей перебігу гестаційно>
го процесу є результати розродження обстежених жінок.

У контрольній групі 100% вагітностей завершилися по>
логами, з яких 28% були передчасними, а 72% – термінови>
ми. У групах жінок із ЦМВІ в Iа групі лише 92% вагітностей
завершилися пологами; у 4% випадків був викидень живим
плодом до 22 тиж, у 4% вагітність завершилася антенаталь>
ною загибеллю плода, на відміну від Iб групи, де 100% спос>
тережень завершилися пологами. У групі Iа 24% пологів бу>
ли передчасними, на відміну від Iб групи, де лише 4% пологів
були передчасними, а 96% – термінові. У групах з ГГ у групі
IIа в 4% випадків вагітність завершилась антенатальною за>
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гибеллю плода, а в групі IIб 4% жінок мали викидень до
22 тиж. Передчасні пологи в групі IIа мали 20% жінок, а в
групі IIб лише 12% породілей.

За типом пологів, звісно, в усіх групах переважав аб>
домінальний метод розродження (Iа, IIа та IIб – 80%, IIа –
88%, III група – 92%), але в групах Iб та IIб кількість пологів
per vias naturalis вище (Iа – 16%, Iб – 20%, IIа – 12%, IIб –
16%, III – лише 8%). Звісно, частота абдомінального розро>
дження набагато вище порівняно із середньостатистичними
значеннями, що пов’язане з ЕКЗ та ускладненнями під час
виношування цих вагітностей.

Перинатальні наслідки розродження можуть охаракте>
ризувати маса тіла та зріст новонароджених, оцінка за шка>
лою Apgar на 1>й та 5>й хвилині. У контрольній групі 64%
новонароджених мали масу тіла більше 2500 г, 24% – від
2000 до 2500 г та 12% – від 1500 до 2000 г. У групах із ЦМВІ
в Iа групі 8% мали масу тіла до 1000 г, 8% – 1000–1500 г, 4%
– 1500–2000 г, 12% – 2000–2500 г і 68% – більше 2500 г. У Iб
групі 96% новонароджених мали масу тіла більше 2500 г і ли>
ше 4% – 2000–2500 г. У групах із ГГ 64% мали масу тіла
більше 2500 г, 16% – до 2000 г, та 20% – від 2000 до 2500 г. У
IIб групі лише 12% мали масу тіла до 2000 г, 20% –
2000–2500 г та 68% – понад 2500 г.

У контрольній групі зріст у більшості новонароджених
(96%) був понад 46 см. У групах з ЦМВІ 24% дітей мали
зріст до 45 см, у Iа групі, Iб групі 100% дітей мали зріст по>
над 46 см. У групах із ГГ зріст до 45 см був у 28% дітей ІІа
групи і у 8% – ІІб групи.

За показниками шкали Apgar на 1>й хвилині життя в
контрольній групі 72% дітей мали 7–10 балів. У групах із
ЦМВІ в Iа групі – 32% дітей мали до 6 балів за шкалою
Apgar, у Iб групі – лише 4%, а 96% – 7–10 балів. У групах із
ГГ у IIа групі 20% дітей мали до 6 балів, але 4% мали лише до
3 балів, у групі IІб 4–6 балів мали 20% дітей.

За показниками Apgar на 5>й хвилині життя новонаро>
джених у контрольній групі 80% дітей мали 7–10 балів. У
групі з ЦМВІ у Іа групі 28% дітей мали до 6 балів, у групі
Іб усі 100% новонароджених мали 7–10 балів. У групах з
ГГ у ІІа групі 16% дітей мали до 6 балів за шкалою Apgar,
але 4% з них мали до 3 балів, у ІІб групі 16% мали від 4 до
6 балів.

Аналізуючи стан новонароджених після пологів, можли>
во сказати, що в контрольній групі в 72% випадків стан дітей
був задовільним, 20% дітей народилися з ознаками асфіксії,
4% мали ЗВУР. У групах із ЦМВІ відмінності між Іа та Іб
групою дуже істотні: з ознаками асфіксії народилося 33,36%
дітей в Іа групі, тоді як у Іб – лише 4%. Особливо наочно
проглядаються відмінності при оцінці ЗВУР плода (Іа –
41,7%, Іб – 4%). У групах із ГГ у групі ІІа та ІІб з ознаками
асфіксії народилось приблизно однакова кількість дітей
( 20%), але ЗВУР плода в ІІа групі в 7 разів вище, ніж у ІІб
групі (28% та 4%).

Сумарні перинатальні втрати в контрольній групі та в
групі Іб відсутні, у групі Іа – 2 випадки, в групах ІІа та ІІб –
по 1 випадку.

ВИСНОВКИ

Вагітність та пологи в жінок після застосування ДРТ
перебігають з ускладненнями. Якщо ця вагітність пе>
ребігає на тлі ЦМВІ або ГГ, це ще більш негативно впли>
ває на стан плода та новонародженого. Найбільш частими
ускладненнями вагітності є ЗВУР плода, викидень на ма>

лих термінах вагітності, антенатальна загибель плода та
передчасні пологи.

Отже, як показали результати проведених досліджень у
жінок з ЦМВІ та ГГ, яким проведений наш тип лікування,
частота основних акушерських та перинатальних усклад>
нень порівняно з жінками з ЦМВІ та ГГ, яким проводилися
загальноприйняті методи лікування, нижче і практично на>
ближена до контрольної групи жінок. У групах Іа та ІІа ос>
новним ускладненням була ФПН, наслідками якої є достат>
ньо високі показники асфіксії новонароджених та ЗВУР.

Особенности течения беременности и родов у

женщин с герпесвирусной и цитомегаловирус�

ной инфекцией после применения вспомога�

тельных репродуктивных технологий

В.В. Каминський, И.Н. Шипко

Проанализированы анамнестические данные, результаты сероло>
гического исследования, особенности течения беременности, ро>
дов, послеродового периода, состояния плода и новорожденного у
женщин с герпесвирусной и цитомегаловирусной инфекцией пос>
ле применения вспомогательных репродуктивных технологий.
Применение специфического лечения позволило снизить частоту
акушерских и перинатальных осложнений у данного контингента
женщин. 
Ключевые слова: цитомегаловирусная инфекция, генитальный
герпес, беременность, невынашивание, роды, плод, новорожденный,
вспомогательные репродуктивные технологии.

Features pregnancy and childbirth in women with

herpes virus and cytomegalovirus infection after

use of assisted reproductive technologies

V.V. Kaminskyy, I.M. Shypkо

Analyzed anamnestic data, the results of serological examination,
especially during pregnancy, childbirth, postpartum, fetal and new>
born in women with herpes virus and cytomegalovirus infection after
use of assisted reproductive technologies. The use of specific treatment
allowed to reduce the frequency of obstetric and perinatal complica>
tions in this contingent of women. 
Key words: cytomegalovirus infection, genital herpes, pregnancy, mis�
carriage, childbirth, baby, newborn, assisted reproductive technology.
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Виявлені значні порушення гормонального гомеостазу в
жінок раннього репродуктивного віку зі стрес-індукованим
безпліддям, в яких виявлено значне підвищення рівня си-
роваткового кортизолу та пролактину, та зниження рівнів
ФСГ, ЛГ та прогестерону, що вказує на гіперактивацію
стрес-реалізуючої системи і пов’язані із цим порушення
репродуктивного здоров’я жінки. 
Ключові слова: стрес, безпліддя, гормональний гомеостаз.

Незмінними супутниками зростаючого темпу життя та
глобального прогресу є постійно присутній у житті су>

часної жінки стрес, що докорінно змінює спосіб її життя та
знижує опірність організму. На підставі проведених на ру>
бежі тисячоліть досліджень було підтверджено, що значна
роль у виникненні репродуктивних втрат належить
хронічному стресу. 

Здатність жінки до зачаття пов’язана не лише зі станом її
репродуктивної системи, але і її психіки. Психопатологічний
стан різною мірою є супутником у всіх жінок, які стражда>
ють на безпліддя, внаслідок чого в більшості з них фор>
мується стабільний хронічний стрес. Перебування у стані
постійного напруження знижує ймовірність настання
вагітності, оскільки під впливом стресу знижується імунітет
та спостерігаються суттєві гормональні порушення. Стресо>
генним може бути і саме бажання завагітніти у безплідної
жінки, якщо воно гіпертрофоване і нав’язливе.

Аналіз літератури, присвяченої вивченню психології та
психопатології жіночої безплідності, свідчить, що взаємов>
плив стану психіки і безплідності має комплексний характер
і залежить від різних чинників. Клінічно це проявляється
стрес>індукованим безпліддям, невиношуванням, явищами
загрози переривання вагітності, формуванням плацентарної
недостатності. 

Останнім часом усе більше уваги акушери>гінекологи
приділяють проблемі стрес>індукованого, або психогенного,
безпліддя. Це безпліддя, зумовлене психічними розладами,
становить близько 30% усіх причин безпліддя. Психогенне
безпліддя зумовлене порушеннями в роботі нервової систе>
ми, що є наслідком різних стресів. Оскільки нервова система
відіграє велику роль у регуляції всіх процесів, що відбува>
ються в організмі, здатність жінки до зачаття пов’язана не
лише зі станом її репродуктивної системи, але і її психіки. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Аналіз гормонального гомеостазу проводився у 90 жінок
раннього репродуктивного віку (18–24 роки) зі стрес>інду>
кованим безпліддям (основна група). Контрольна група – 22
жінки із непорушеним менструальним циклом та необтяже>
ним репродуктивним анамнезом.

Критерії виключення для групи дослідження (основної):
> зміни анатомії матки (вроджені або набуті);
> нейроендокринні синдроми, СПКЯ, гіпо>/гіперфункція

щитоподібної залози, наднирників, ожиріння, цукровий діабет;
> пухлини гіпофіза, наднирників, щитоподібної залози,

яєчників, матки;

> запальні захворювання органів малого таза;
> хронічний ендометрит;
> трубна непрохідність.
Рівень індивідуальної перцепції стресу в жінок

досліджували за допомогою психометричних шкал PSS>25
(оцінка стресу в даний час), рівень тривожності визначали за
допомогою шкали, запропонованої С.Д. Спілбергером та
адаптованої Ю.А. Ханіним (1978), що складаються з двох
підшкал: особистісної та реактивної тривожності. Також
вивчався характер зайнятості та рівень освіти в досліджува>
них жінок. Важливим було також дослідження анамнезу на
наявність стресових ситуацій та їх тривалості. 

Рівень гонадотропних гормонів та пролактину визнача>
ли імуноферментним методом, рівень статевих гормонів (ест
радіолу, прогестерону та вільного тестостерону) –
радіоімунним методом. Базальні рівні фолікулостимулюю>
чого (ФСГ) та лютеїнізуючого (ЛГ) гормонів, естрадіолу та
пролактину визначалися на 2–4>й дні менструального циклу
(МЦ). Рівень прогестерону визначали двічі, з інтервалом в
один день, у середню лютеїнову фазу, починаючи з 7>го дня
відновлення факту овуляції або з 8>го дня від піку ЛГ. Рівень
адренокортикотропного гормону (АКТГ), кортизолу та кор>
тикотропін>рилізинг>гормону визначали в плазмі крові за
допомогою методу імуноферментного аналізу. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

На первинному етапі дослідження рівень особистісної
перцепції стресу в пацієнток зі стрес>індукованим
безпліддям був значно вищим, ніж у жінок із групи контро>
лю (154,2±4,2 та 109,4±3,6 відповідно). Це вказувало на три>
вале перебування переважної більшості жінок із безпліддям
у стані психосоціальної дезадаптації. Також у пацієнток ос>
новної групи було виявлено підвищені рівні особистісної та
ситуативної тривожності, що перешкоджали ефективній
психосоціальній адаптації. 

Під час вивчення характеру зайнятості та рівня освіти в
досліджуваних групах ми звернули увагу, що жінок із більш
вираженою інтелектуальною спрямованістю праці було
більше в основній групі порівняно зі здоровими жінками
(табл. 1). 

Так, 45,5% жінок основної групи належало до служ>
бовців та 16,6% – до студентів. На важливу роль у розвитку
стрес>індукованого безпліддя вказує також високе психо>
емоційне та інтелектуальне навантаження у жінок із вищою
освітою (табл. 2).

Під час вивчення анамнезу нами виявлено, що більша ча>
стина жінок як зі стрес>індукованим безпліддям, так і здоро>
вих відзначали наявність короткочасних стресів в анамнезі
(табл. 3), проте на довготривалі стреси значно частіше вказу>
вали жінки основної групи (28,8%) порівняно зі здоровими
особами (9,09%). Отримані дані свідчать про важливу роль
стресового чинника у розвитку безпліддя. 

За аналізом середніх показників рівня гормонів у сиро>
ватці крові у всіх жінок зі стрес>індукованим безпліддям

Îñîáëèâîñò³ ãîðìîíàëüíîãî ãîìåîñòàçó â
æ³íîê ðàííüîãî ðåïðîäóêòèâíîãî â³êó ç³ 
ñòðåñ-³íäóêîâàíèì áåçïë³ääÿì
О.В. Булавенко, О.Л. Льовкіна

Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова
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було виявлено абсолютну гіпогестагенію в ІІ фазу МЦ.
Так, середні показники рівня прогестерону в ІІ фазу МЦ
становили 12,01±3,62 нмоль/л, що було вірогідно нижчим
за показники у здорових жінок – 25,05±2,23 нмоль/л
(р<0,05) – табл. 4.

Середні показники базального рівня ФСГ, ЛГ та ест>
радіолу у жінок зі стрес>індукованим безпліддям були в ме>
жах нормальних показників. Аналіз базального рівня естро>
генів в основній групі виявив гіпоестрогенію в 40 жінок
(44%). Також спостерігалось підвищення співвідношення
ФСГ/ЛГ, що також вказує на наявність в анамнезі довготри>
валих стресових ситуацій та хронічного психоемоційного на>
вантаження (ФСГ/ЛГ >1,3 – 41; 45%). 

Також проводилось визначення рівня сироваткового
кортизолу, що був значно підвищений в основній групі. Так,
рівень кортизолу в І фазу МЦ становив 15,5±2,15 мг/дл, в
той час як у жінок контрольної групи цей показник стано>
вив7,9±1,76 мг/дл. У ІІ фазу МЦ значення були
17,6±2,44 мг/дл в основній групі та 6,8±1,46 мг/дл – у конт>
рольній (р<0,05).

Незважаючи на те що в більшості пацієнток із
безпліддям рівень кортизолу був у межах нормальних по>
казників, у 36 пацієнток  (10,5%) виявлена абсолютна
гіперкортизолемія, тобто перевищення вмісту кортизолу в
сироватці крові вище нормальних показників. Було прове>
дено визначення рівня гормонів стрес>реалізуючої системи

(АКТГ, КРГ та пролактину). Поглибленому обстеженню
підлягали 58 пацієнток основної групи та 20 здорових
жінок. Жінки основної групи були розподілені залежно від
наявності чи відсутності в них підвищеного рівня кортизо>
лу – 36 жінок – із гіперкортизолемією та 22 жінки – із нор>
мокортизолемією. 

Аналіз показників гормонів стрес>реалізуючої системи
виявив вірогідні відмінності щодо рівня пролактину як стре>
сорного гормону в жінок з гіперкортизолемією як у І, так і в
ІІ фазу МЦ. Показники жінок основної групи з нормокорти>
золемією та здорових жінок становили: у І фазу
27,6±2,1 нг/мл проти 9,45±2,41 нг/мл та 7,56±2,35 нг/мл (р
1>3,2>3<0,05) та 34,8±2,26 нг/мл проти 16,45±2,53 нг/мл та
10,51±2,47 нг/мл (р 1>3,2>3<0,05) – табл. 5, 6.

За даними багатофакторного аналізу показників рівня
гормонів у сироватці крові виявлено прямий коре>

Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë îáñòåæåíèõ æ³íîê çà õàðàêòåðîì çàéíÿòîñò³, àáñ.÷. (%)

Група жінок n Службовці Робітниці Студентки Домогосподарки

Основна 90 41 (45,5)* 13 (14,4)* 15 (16,6) 21 (23,3)

Контрольна 22 5 (22,7) 14 (63,6) ) 3 (13,6)

Примітка: * – різниця вірогідна відносно групи здорових жінок (р<0,05).

Òàáëèöÿ 2
Ðîçïîä³ë äîñë³äæóâàíèõ æ³íîê çà ð³âíåì îñâ³òè, àáñ.÷. (%)

Група жінок n
Освіта

Середня Середня�спеціальна Вища

Основна 90 30 (33,3) 13 (14,4)a 48 (53,3)a

Контрольна 22 5 (22,7) 10 (45,4) 7 (31,8)

Примітка: a – різниця вірогідна відносно групи здорових жінок (р<0,05).

Òàáëèöÿ 3
Ðîçïîä³ë îáñòåæåíèõ æ³íîê çà íàÿâí³ñòþ ñòðåñîâèõ ñèòóàö³é â àíàìíåç³, àáñ.÷. (%)

Група жінок n
Стресові ситуації

Короткочасні Довготривалі Відсутність стресів

Основна 90 60 (66,67) 26 (28,8)a 4 (4,44)a

Контрольна 22 10 (45,4) 2 (9,09) 10 (45,4)

Примітка: a – різниця вірогідна відносно групи здорових жінок (р<0,05).

Òàáëèöÿ 4
Ð³âåíü ïðîãåñòåðîíó â æ³íîê îáñòåæåíèõ ãðóï 

ó ð³çí³ ôàçè ÌÖ

Група жінок
Рівень прогестерону (нмоль/л)

7�й день 14�й день 21�й день

Основна 0,79 1,2 12,01*

Контрольна 0,96 1,8 25,05

Примітка: * – різниця вірогідна відносно групи здорових жінок (р<0,05).

Примітка: a – різниця вірогідна відносно показника основної групи з нормокортизолемією (р<0,05); * – різниця вірогідна відносно групи здорових жінок
(р<0,05).

Òàáëèöÿ 5
Ïîêàçíèêè ãîðìîí³â ñòðåñ-ðåàë³çóþ÷î¿ ñèñòåìè â îáñòåæåíèõ æ³íîê ó ² ôàçó ÌÖ

Групи жінок n Пролактин, нг/мл АКТГ, пг/мл КРГ, нг/мл Кортизол, мг/дл

Основна, гіперкортизолемія 36 27,6±2,18a* 26,84±0,47 0,38±0,02 25,38±1,25a*

Основна, нормокортизолемія 22 9,45±2,41 17,02±0,25 0,35±0,018 14,26±2,11

Здорові жінки 20 7,56±2,35 17,05±0,36 0,34±0,014 13,31±1,63
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ляційний зв’язок між рівнем пролактину і кортизолу в си>
роватці крові (r=>0,56±0,11). Виявлено зворотний коре>
ляційний зв’язок між рівнем сироваткового прогестерону в
ІІ фазу МЦ та рівнем кортизолу (r=>0,65±0,10), а також
прямий зв’язок між пролактином і естрадіолом (r=>
0,53±0,12). Підвищення рівня кортизолу та пролактину
було виявлено в жінок, що відзначали в анамнезі дію стре>
согенних чинників. 

ВИСНОВКИ

1. Рівень особистісної перцепції хронічного стресу в
групі жінок зі стрес>індукованим безпліддям значно переви>
щував відповідні показники в жінок з нормальною репро>
дуктивною функцією.

2. Хронічна гіперактивація стрес>реалізуючої системи
є однією із частих причин значних гормональних пору>
шень на всіх рівнях регуляції жіночої репродуктивної си>
стеми.

3. Прогестеронова недостатність та підвищення рівня си>
роваткового кортизолу достовірно вказують на наявність
стрес>індукованих порушень репродуктивної системи.

ЛІТЕРАТУРА

Òàáëèöÿ 6
Ïîêàçíèêè ãîðìîí³â ñòðåñ-ðåàë³çóþ÷î¿ ñèñòåìè â îáñòåæåíèõ æ³íîê ó ²² ôàçó ÌÖ

Групи жінок n Пролактин, нг/мл АКТГ, пг/мл КРГ, нг/мл Кортизол, мг/дл

Основна, гіперкортизолемія 36 34,8±2,26a* 29,8±0,32a* 0,39±0,03 27,15±1,36a*

Основна, нормокортизолемія 22 16,45±2,53 17,17±0,56 0,36±0,019 15,68±2,32

Здорові жінки 20 10,51±2,47 17,35±0,75 0,35±0,015 14,72±2,13
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

К такому выводу пришли
голландские ученые, которые
считают, что аналогичные
проблемы имеют и недоно)
шенные дети, т.е. рожденные
при сроке менее 37 недель,
сообщают зарубежные СМИ.

Одной из распространен)
ных поведенческих проблем
детей раннего возраста явля)
ется синдром дефицита вни)
мания и гиперактивности
(СДВГ).

Дети, рожденные позднее
определенного срока (позже
42 недель), по мнению иссле)

дователей, страдают из)за
того, что после 40 недели пла)
цента уже не способна обес)
печить ребенка питательными
веществами и кислородом в
должном объеме. Это проис)
ходит из)за так называемого
старения плаценты. В резуль)
тате происходят изменения в
развитии ребенка, и в раннем
возрасте проявляется СДВГ.

Исследование проводилось
в Роттердаме в течение трех
последних лет. Ученые наблю)
дали за группами детей, из
которых 382 ребенка роди)

лись позже срока, а 226 )
раньше.

Через 18 и 36 месяцев пос)
ле рождения детей их родите)
ли заполняли анкеты, посвя)
щенные поведению малышей.

Ученые проанализировали
информацию, сравнив ее с
нормой для определенного
возраста, и выяснили, что
обе группы детей имели
проблемы с поведением и
проявлением эмоций в рав)
ной степени.

www.unn.com.ua

ДЕТИ, РОЖДЕННЫЕ НЕ В СРОК, ОБЫЧНО СТРАДАЮТ

СИНДРОМОМ ДЕФИЦИТА ВНИМАНИЯ – УЧЕНЫЕ 
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У статті наведені дані щодо гормонального гомеостазу в
жінок із безпліддям при зовнішньому генітальному ендо-
метріозі (ГЕ). Результати проведених досліджень свідчать
про негативний вплив ГЕ на стан репродуктивного здоров’я
жінок. 
Ключові слова: генітальний ендометріоз, безпліддя, репро�
дуктивна функція, оваріальний резерв.

Збереження репродуктивного здоров’я нації є важливим
медичним і державним завданням. Значне зменшення

народжуваності призвело до того, що Україна входить у
вісімку країн Європи з найнижчим рівнем дітородної актив>
ності. У структурі репродуктивних втрат важливе місце
відводиться безпліддю, частота якого, за даними різних ав>
торів, становить від 10–15 до 18–20% [4, 7, 8]. Частою причи>
ною порушення репродуктивної функції є генітальний ендо>
метріоз (ГЕ). Тому впродовж останніх 20 років однією з най>
важливіших наукових проблем гінекології є питання
етіології, патогенезу, діагностики та лікування ГЕ [1–3, 6, 9]. 

Незважаючи на значне число наукових публікацій у да>
ному напрямку, не можна вважати проблему репродуктив>
ного здоров’я жінок, хворих на ГЕ, повністю вирішеною.

Достовірними маркерами репродуктивного потенціалу
жінки є оваріальний резерв яєчників і визначення гонадо>
тропних гормонів. 

Поняття «оваріальний резерв» за останні роки досить
широко обговорюється в літературі. Це функціональний ре>
зерв яєчників, який визначає їх здатність до розвитку здоро>
вого фолікула з повноцінним ооцитом і до адекватної
відповіді на стимуляцію [1–3]. Для оцінки стану оваріально>
го резерву існує широкий набір тестів, які можна використо>
вувати для прогнозу успішного лікування безпліддя в жінок
[1, 3]. Прогностичними критеріями вважають вік жінки,
рівень фолітропіну (ФСГ), об’єм яєчників і число антраль>
них фолікулів у кожному з них, рівень інгібіну [2, 5, 6].

Наведені параметри, як правило, корелюють між собою,
вказуючи на достатньо чітку картину репродуктивного по>
тенціалу жінки. Разом з тим, кожна окремо взята ознака,
окрім фатально високого рівня ФСГ, не може бути до>
стовірною в оцінці оваріального резерву. Дослідження ос>
танніх років спрямовані на пошук більш достовірних мар>
керів, здатних оцінити індивідуальні особливості старіння
репродуктивної системи жінки і визначити біологічний вік
яєчників. Тому привертає увагу антимюллеровий гормон,
або фактор (АМГ), антимюллерова інгібуюча субстанція, що
є глікопротеїном і належить до трансформуючих факторів
росту [9]. Упродовж фетального періоду у плодів чоловічої
статі АМГ, який синтезується в клітинах Сертолі тестикулів,
сприяє дегенерації мюллерова (парамезонефричного) про>
току. В яєчниках плодів АМГ починає синтезуватися в гра>
нульозних клітинах «ранніх», що розвиваються, фолікулів

на початку ІІІ триместру вагітності. Вважається, що АМГ у
жінок виробляється гранульозою малих антральних
фолікулів. Цей гормон може бути відповідальним за перехід
премордіальних фолікулів із фази спокою у фазу активного
росту, а також, можливо, за вибір на ранній антральній стадії
чутливих до ФСГ фолікулів [1, 10]. Вважається, що рівень
АМГ не залежить від гіпофізарних гонадотропінів (ГТ),
різко не змінюється впродовж менструального циклу і відо>
бражає процеси, які відбуваються в яєчнику [4, 8].

За даними деяких авторів, АМГ може бути більш до>
стовірним маркером репродуктивного потенціалу жінки [10,
11]. Роль АМГ в регуляції внутрішньояєчникових
взаємовідносин ще в стадії вивчення. 

Метою дослідження було вивчити деякі показники гор>
монального статусу в жінок із безпліддям, асоційованим із
ГЕ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 163 жінки з безпліддям, хворих на зовнішній
ГЕ, віком від 19 до 39 років, які були розподілені на дві гру>
пи: І – 71 жінка з малими формами зовнішнього ГЕ, ІІ – 92
жінки з великими формами зовнішнього ГЕ, виявленого під
час діагностичної лапароскопії. Контрольна група – 30 прак>
тично здорових жінок. Рівень гормонів у сироватці крові, а
саме: фолікулостимулювального гормону (ФСГ), лютеїнізу>
ючого гормону (ЛГ), естрадіолу (Е2), прогестерону (П), про>
лактину (Прл), трийодтироніну (Т3), тироксину (Т4), тирео>
тропного (ТТГ), досліджували імуноферментним методом за
допомогою наборів тест>систем фірми «Хоффман – Ла Рош»
у лабораторії «Synevo». 

Додатковим методом визначення оваріального резерву
було вимірювання рівня АМГ у 28 жінок віком до 35 років на
2>й день менструального циклу. Рівень АМГ вимірювали ме>
тодом ІФА. За норму були прийняті значення АМГ від 1 до
2,5 нг/мл. Аналогічні значення норми наведені в роботах
інших авторів [9, 11]. Співставляючи рівні АМГ в досліджу>
ваній групі пацієнток з нормою, ми виділили 4 групи зна>
чень:

0,01–0,09 нг/мл – дуже низький рівень АМГ;
0,1–0,9 нг/мл – низький рівень АМГ;
1,0–2,5 нг/мл – середній рівень АМГ;
понад 2,5 нг/мл – високий рівень АМГ.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Визначення рівня АМГ в обстеженій групі жінок з
безпліддям, асоційованим з малими формами зовнішнього
ГЕ, показало, що рівні цього гормону в більшості із них (18
жінок) відповідали низькому і середньому. Разом з тим в
1 (3,5%) жінки цей параметр зареєстрований як дуже низь>
кий – 0,06 нг/мл, у 3 (10,7%) жінок – на нижній межі низь>

Ðîëü àíòèìþëëåðîâîãî ãîðìîíó â îö³íö³
îâàð³àëüíîãî ðåçåðâó ïðè áåçïë³ää³,
àñîö³éîâàíîìó ç ìàëèìè ôîðìàìè ãåí³òàëüíîãî
åíäîìåòð³îçó
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ких значень; у 8 (28,6%) – середній рівень і в 9 (32,1%) – ви>
сокий рівень. Показники АМГ в обстежених груп пацієнток
наведені у табл. 1.

Для комплексної оцінки та аналізу репродуктивної
функції нами також проведено визначення рівня концент>
рації гонадотропних і статевих гормонів у жінок із зовнішнім
ГЕ. Отримані результати порівнювали з результатами ана>
логічних показників у контрольній групі, клініко>анамнес>
тичні характеристики яких (крім фертильності) вірогідно
відрізнялися від таких у пацієнток двох груп.

У жінок І групи спостерігалося підвищення рівня ест>
радіолу та зниження рівнів ФСГ і ЛГ у крові порівняно з ІІ
та контрольною групами, що при підвищеному рівні ест>
радіолу вказує на відсутність адекватної відповіді яєчників
на стимулювальний вплив гіпофізарних гормонів (табл. 2).

Отже, на підставі отриманих даних можна стверджувати,
що гіперестрогенний стан спостерігався частіше в жінок із
безпліддям при малих формах ГЕ та супроводжувався зни>
женням рівня ФСГ та ЛГ. Встановлено також вірогідне зни>
ження концентрації прогестерону в жінок із безпліддям при
малих формах ГЕ порівняно з ІІ та контрольною групою.
Такі зміни функціонального стану репродуктивної системи
сприяють порушенням фолікулогенезу, стероїдогенезу та
перешкоджають нормальній овуляції, заплідненню, імплан>
тації та розвитку плодового яйця [5, 8].

У жінок при малих формах ГЕ відзначається зниження
Т3 до 1,21±0,01 пмоль/л, що вказує на дефіцит йоду,

оскільки обстежені жінки проживають на території, яка є ен>
демічною зоною з тиреопатій. Із представлених даних у
табл. 3 видно, що в групі жінок при малих формах ендо>
метріозу відзначається підвищення концентрації ТТГ до
4,51±0,03 мМО/л на тлі знижених показників Т3 до
1,21±0,01 пмоль/л і Т4 до 59,24±1,12 нмоль/л, причому
рівень Т4 знижений у 2 рази порівняно з контролем (p<0,05).
Це відповідає стану субклінічного гіпотиреозу і підтверджує
низьку функціональну активність щитоподібної залози в
цієї групи жінок.

ВИСНОВКИ

1. Результати проведених досліджень свідчать про нега>
тивний вплив генітального ендометріозу на стан репродук>
тивного здоров’я жінок. Вирішення цієї наукової проблеми
вимагає чіткого підходу, починаючи з діагностики ГЕ та по>
рушень репродуктивного здоров’я і закінчуючи адекватним
лікуванням залежно від форми ГЕ. 

2. Рівень АМГ в сироватці крові, взятої на початку мен>
струального циклу, корелює переважно з числом преант>
ральних фолікулів, тобто з реальним оваріальним резервом.
Так, зниження рівня АМГ спостерігалося зі збільшенням
віку. В обстеженій нами групі жінок із безпліддям, асоційо>
ваним з малими формами зовнішнього ГЕ, значення АМГ
мали тенденцію до зниження.

Отже, рівень АМГ є маркером оцінки віку яєчника (ста>
ну пулу премордіальних фолікулів) і/або може бути прогно>

Òàáëèöÿ 1 
Ð³âåíü àíòèìþëëåðîâîãî ãîðìîíó â æ³íîê ³ç áåçïë³ääÿì, çóìîâëåíèì ìàëèìè ôîðìàìè çîâí³øíüîãî 

ãåí³òàëüíîãî åíäîìåòð³îçó (n=28)

Вік жінок, років
Рівень АМГ, n (%)

0,01�0,09 нг/мл 0,1�0,9 нг/мл 1,0�2,5 нг/мл >2,5 нг/мл

20)25 ) 1 (3,5) 5 (17,8) )

26)30 ) 3 (10,7) 5 (17,8) 6 (21,4)

31)35 ) 1 (3,5) 2 (7,1) 3 (10,7)

36)40 1 (3,5) 1 (3,5) ) )

Òàáëèöÿ 2
Êîíöåíòðàö³ÿ ñòåðî¿äíèõ ãîðìîí³â ó êðîâ³ îáñòåæåíèõ æ³íîê (Ì±m)

Гормони І група (n=71) ІІ група (n=92) Контрольна (n=30)

Естрадіол, МО/л 208,31±18,81* 129,81±20,10 164,67±15,26

ФСГ, МО/л 7,58±0,61* 9,42±0,47 8,92±0,64

ЛГ, МО/л 10,82±0,34 18,96±0,57* 12,51±0,15

Т, нмоль/л 275,41±1,04 292,61±1,08* 148,85±1,83

Прл, МО/л 301,25±13,98 284,47±14,16 326,15±13,27

П, пмоль/л 14,75±0,39 16,51±0,41 18,42±0,24

Òàáëèöÿ 3
Êîíöåíòðàö³ÿ ãîðìîí³â ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ó êðîâ³ îáñòåæåíèõ æ³íîê (Ì±m)

Примітка: * – різниця вірогідна порівняно з контрольною групою (p<0,05).

Примітка: * – різниця вірогідна порівняно з контрольною групою (p<0,05).

Гормони
Групи обстежених жінок

І група (n=71) ІІ група (n=92) Контрольна (n=30)

ТТГ, мМО/мл 4,51±0,02* 3,52±0,03* 2,52±0,02

Т3, пмоль/л 1,21±0,01* 1,28±0,05* 2,71±0,04

Т4, нмоль/л 59,24±1,12* 49,03±1,12* 110,82±1,07
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стичною оцінкою при безплідді, зумовленому малими форма>
ми зовнішнього ГЕ, що дозволить сформулювати нові уяви
про вплив зовнішнього ГЕ на стан оваріального резерву. 

3. Гіперестрогенний стан спостерігався частіше в жінок із
безпліддям при малих формах ГЕ та супроводжувався зни>
женням рівнів ФСГ та ЛГ.

4. У жінок при малих формах ГЕ відзначається зниження
Т3, Т4, що свідчить про дефіцит йоду, оскільки обстежені
жінки проживають на території, яка є ендемічною зоною з
тиреопатій.

Роль антимюллерового гормона в оценке

овариального резерва при бесплодии,

ассоциированном с малыми формами

генитального эндометриоза

О.С. Захаренко, А.М. Юзько, Л.В. Захаренко

В статье приведены данные гормонального гомеостаза у женщин с
бесплодием при наружном генитальном эндометриозе (ГЭ). Ре>
зультаты проведенных исследований свидетельствуют о негатив>
ном влиянии ГЭ на состояние репродуктивного здоровья женщин.
Ключевые слова: генитальный эндометриоз, бесплодие, репродук�
тивная функция, овариальный резерв.

Role antymyulerovoho hormone in the evaluation of

ovarian reserve in infertility associated with small

forms of endometriosis

O.S. Zaharenko, O.M. Yuzko, L.V. Zaharenko

The paper presents the findings pertaining to hormonal homeostasis in
women with sterility in case of external genital edometriosis. The
results of the investigations carried out by the author are indicative of
a negative influence of genital endometriosis on the state of the repro>
ductive health of women.
Key words: genital endometriosis, sterility, reproductive function.

ЛІТЕРАТУРА

1. Бебия З.Н., Орлов В.М. Антимюл�
леровый фактор. Журн. акуш. и жен.
бол. – 1999. – № 2. – С. 66–70.
2. Боярський К.Ю. Роль показателей
овариального резерва при лечении
бесплодия ЭКО и ПЭ. В кн.: Лечение
женского и мужского бесплодия.
Вспомогательные репродуктивные
технологи / Под ред. В.И. Кулакова,
Б.В. Леонова, Л.Н. Кузьмичева. – М.,
2005. – С. 53–61.
3. Боярский К.Ю. Функциональные
тесты, определяющие овариальный
резерв, и вспомогательные репро�
дуктивные технологи // Пробл. реп�
род. – 1998. – № 3. – С. 26–31.
4. Назаренко Т.А., Волкова Н.И.,
Мишиева Н.Г., Соловьева Н.Г.
Оценка овариального резерва у
женщин репродуктивного возраста
и его значение в прогнозировании
успеха лечения бесплодия //
Пробл. репрод. – 2005. – № 2. –
С. 56–59.
5. Никитин А.И. Некоторые вопросы
фолликуло� и оогенеза, оплодотво�
рение при проведении процедуры
вспомогательной репродукции / В
кн.: Лечение женского и мужского
бесплодия. Вспомогательные репро�
дуктивные технологии / Под. ред.
В.И. Кулакова, Б.В. Леонова,
Л.Н. Кузьмичева. – М., 2005. –
С. 33–43.

6. Черных В.Б., Курило Л.Ф. Синдром
мюллеровых протоков (обзор литера�
туры) // Пробл. репрод. – 2001. –
№ 4. – С. 20–23.
7. De Vet A., Lave J.S. et al.
Antimulleran hormone serum levels: a
putative marker for ovaian aging //
FFertil Steril. – 2002. – V. 77. –
P. 357–362.
8.Fanchin R., Schonauer L.M.,
Righini C. et al. Serum anti�Mullerian
hormone dynamics during controlled
ovarian hyperstimulation // Hum
Reprod. – 2003. – V. 18: 2. –
P. 328–332. 
9. Fanchin R., Schonauer L.M.,
Righin C.et al. Serum anti�Mullerian
hormone is more strongly related to
ovarian follicular status than serum
inhibin B, estradiol, FSH and LH on day
3 // Hum Reprod. – 2003. – V. 18: 2.
– P. 323–327.
10. Penarrubia J., Fabregues F.,
Manau D. et al. Basal and pregnancy in
assisted reproductive technology cycles
stimulated with gonadotropin – releas�
ing hormone agonist – gonadotropin
treatment // Hun Reprod. – 2005. –
V. 120: 4. – P. 915–922.
11. Seifer D., MacLaughin D. et al. Early
follicular serum mulleran – inhibiting sub�
stance levels are associated with ovarian
response during art cycles // Fertil. –
2002. – V. 77. – P. 468–477.



155ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (71)/2012

Á Å Ñ Ï Ë Î Ä È Å  È  Ï Ë À Í È Ð Î Â À Í È Å  Ñ Å Ì Ü È

На основании данных литературы и собственных исследо-
ваний изучены возможные причины развития бесплодия у
пациенток с отсроченной беременностью на фоне эндомет-
риоза. Определяющими являются возраст женщины, ова-
риальный резерв, длительность бесплодия, анатомо-функ-
циональное состояние маточных труб и результаты спер-
мограммы.
В случае невозможности естественного зачатия при не-
удовлетворительных результатах исследования спермы
или наличия трубного фактора бесплодия необходимо сра-
зу проведение ВРТ.
Ключевые слова: эндометриоз, бесплодие.

Эндометриоз относится к наиболее распространенным за>
болеваниям, частота которого увеличивается с возрас>

том пациенток. Частота этого заболевания в популяции со>
ставляет от 15 до 70% у пациенток репродуктивного возрас>
та и до 50% у обследующихся по поводу бесплодия. Наруж>
но>внутренний генитальный эндометриоз является наибо>
лее частым заболеванием репродуктивной сферы, протекаю>
щим с хроническим тазовым болевым синдромом. Так, по
данным Sanaz Memarzadeh и соавторов [41], эндометриоз ди>
агностируют у 53% подростков с тазовой болью, достаточно
сильной, чтобы стать показанием для хирургического вме>
шательства. Данная патология – самая частая причина гос>
питализации женщин в возрасте от 15 до 44 лет [41]. Эндо>
метриоз крайне редко наблюдается у женщин в постменопа>
узе. Как правило, это заболевание поражает исключительно
женщин репродуктивного возраста. Важным фактором, оп>
ределяющим благополучие репродуктивной функции и ус>
пех лечения бесплодия, является возраст женщин.

Первые признаки угасания репродуктивной функции
появляются у женщин в 27–28 лет, когда статистически
достоверно начинает повышаться базальный уровень фол>
ликулостимулирующего гормона (ФСГ), снижается часто>
та зачатия, рассчитанная на один менструальный цикл. Бо>
лее выраженный сниженный репродуктивный потенциал
отмечается у пациенток в возрасте старше 35 лет, а к 45 го>
дам репродуктивная способность приближается к нулю
[1]. Это объясняется тем, что в этом возрасте истощен ре>
зерв яичников, очень низкий уровень антимюллерова гор>
мона (АМГ), высокий уровень ФСГ. Предложены и изуче>
ны многочисленные тесты, включая тесты функциональ>
ной диагностики яичников, гормональные исследования,
биофизические тесты, биопсия яичников и стимуляция
функции яичников в циклах вспомогательных репродук>
тивных технологий (ВРТ). 

По данным S. Gupta и соавторов [2], связь эндометриоза
с бесплодием менее изучена, хотя клинически бесплодие при
данном заболевании встречается очень часто. Лечение паци>
енток с эндометриозом как причиной бесплодия проводится
как хирургическим путем, так и медикаментозно. Л.В. Ада>
мян и соавторы [3] считают, что хирургический метод в ле>
чении эндометриоза является первостепенным, но не всегда
достаточным: у 20–30% больных с распространенными фор>
мами эндометриоза возникает рецидив заболевания.

Несмотря на более чем столетний период с момента по>
явления первых сообщений об эндометриозе (van
Rokitansky, 1860), этиология и патогенез заболевания про>
должают оставаться предметом споров и научных исследо>
ваний. Одной из наиболее распространенных является им>
плантационная теория, впервые описанная J. Sampson, со>
гласно которой происходит ретроградный заброс в брюш>
ную полость клеток эндометрия [5]. Теория ретроградного
тока менструальной крови была предложена в 1920>е годы.
Согласно данной гипотезе, эндометриоз возникает в резуль>
тате отщепления жизнеспособных участков эндометрия во
время менструации и прохождения их через маточные трубы
в брюшную полость. Попадая в полость таза, ткань имплан>
тируется на серозной поверхности и разрастается в очаги эн>
дометриоза. Эта теория раскрывает влияние эндометриоид>
ных очагов на свойства перитонеальной жидкости, окружаю>
щей органы брюшной полости.

Исследования E. Cicinelli и соавторов [6] показали, что
перитонеальная жидкость содержит фолликулярную жид>
кость, которая попадает в нее при овуляции. При естествен>
ном зачатии оплодотворение ооцитов происходит в ампу>
лярном отделе маточной трубы, в непосредственной близос>
ти от яичника. Как указывают О.Н. Логинова и М.М. Соно>
ва [7], ампулярный отдел маточной трубы широко открыт в
брюшную полость, тем самым он со всех сторон окружен пе>
ритонеальной жидкостью, свойства которой могут оказы>
вать влияние на процесс оплодотворения.

L. Schulke и соавторы [8] отмечают, что в перитонеаль>
ной жидкости при эндометриозе вследствие воспалительных
изменений происходят следующие процессы: пролифера>
ция, активация и фагоцитарная дисфункция макрофагов. По
мнению Г.Т. Сухих и соавторов [9], повышается секреция
провоспалительных факторов и факторов ангиогенеза, уве>
личивается количество клеток – натуральных киллеров и Т>
лимфоцитов, а также происходит нарушение их функции,
включающее снижение цитотоксической активности.

Исследования de D. Ziegler и соавторов [10] показали,
что перитонеальная жидкость пациенток, страдающих эндо>
метриозом, подавляет активность сперматозоидов в основ>
ном за счет активности макрофагов. Кроме того, напрямую
на свойства сперматозоидов влияют интерлейкины>1 и >6
[11]. У пациенток, страдающих эндометриозом, перитоне>
альная жидкость препятствует взаимодействию сперматозо>
ида с ооцитом, снижает соединительные свойства спермато>
зоида с прозрачной перегородкой ооцита вследствие воздей>
ствия фактора некроза опухоли (ФНО> ), интерлейкина>
IL>1, ингибирующего миграцию фактора, а также RANTES
цитокинов [12]. 

A. Iborra и соавторы [13] сообщают, что окислительный
стресс ингибирует акросомальную реакцию и слияние спер>
матозоидов с ооцитом. В зависимости от локализации разли>
чают экстрагенитальный и генитальный эндометриоз. Гени>
тальный эндометриоз, в свою очередь, делится на наружный
и внутренний (аденомиоз). Наружный эндометриоз – это
расположение эндометриоидных гетеротопий на брюшине
малого таза, в яичниках, ретроцервикально и во влагалищ>

Ýíäîìåòðèîç ó ïàöèåíòîê ñ îòñðî÷åííîé
áåðåìåííîñòüþ, ñòðàäàþùèõ áåñïëîäèåì
1П.Н. Веропотвелян, 2И.В. Гужевская, 1Н.П. Веропотвелян 
1«Республиканский центр медицинской генетики и пренатальной диагностики», г. Кривой Рог
2Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, г. Киев 
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ной части шейки матки, во влагалище и др. Внутренний эн>
дометриоз – врастание эндометриоидных имплантатов в
толщу эндометрия.

Анатомические нарушения взаимоотношений органов
малого таза являются наиболее доказанной и изученной
причиной бесплодия при наружном эндометриозе [13]. Со>
вершенно понятно, в чем причина бесплодия, когда придат>
ки находятся в едином конгломерате, яичник полностью
окутан спайками, а маточные трубы неоднократно фиксиро>
ваны в области фимбриального отдела многочисленными
спайками. 

Естественно, бесплодие обусловлено при данном вари>
анте непроходимыми барьерами между яйцеклеткой и
сперматозоидом и нарушением функции как яичников, так
и маточных труб. Как высказываются исследователи
I.M. Matalliotakis и соавторы [14], даже минимальный спа>
ечный процесс при наружном эндометриозе может вызы>
вать развитие инфертильности за счет изменения баланса в
системе цитокинов (IL>2, >6, >8, ФНО> ).

Как известно, эндометриоз вызывает местное воспале>
ние, нарушения в фибринолитической системе, а именно:
снижение тканевого активатора плазмогена (tPA), повыше>
ние ингибитора активатора плазминогена (PАI), в результа>
те чего происходит образование плотных фибриновых ни>
тей, являющихся ключевым фактором в развитии спаечного
процесса [15]. 

При эндометриозе в яичниках образуются эндометрио>
идные кисты, или эндометриомы, которые уменьшают коли>
чество функциональной яичниковой ткани, снижая овари>
альный резерв пациентки [16]. Несмотря на то что до насто>
ящего времени не выработана оптимальная тактика хирур>
гического лечения эндометриоза, многими авторами [1, 3, 10,
17] отмечается, что любое хирургическое вмешательство мо>
жет повлечь за собой снижение функции яичников.

В норме физиологическое уменьшение количества фол>
ликулов в яичниках, происходящее в течение всей жизни
женщины, до 37 лет не уменьшает шанс наступления бере>
менности. Однако, согласно исследованиям ряда авторов
[10, 16], это снижение может наступить и в более раннем воз>
расте при наличии различных заболеваний яичников, в част>
ности эндометриоза.

Дисфункция фолликулогенеза, характеризующаяся дан>
ными о количестве оставшихся фолликулов и о том, как это
сниженное количество влияет на репродуктивную функцию,
позволяет оценить овариальный резерв каждой пациентки
[1]. В практике врачей используются следующие методы
оценки овариального резерва: определение концентрации
ФСГ на 3>й день менструального цикла и количества ант>
ральных фолликулов, подсчитанных с помощью УЗИ, а так>
же исследование АМГ, который продуцируется преантраль>
ными фолликулами в яичнике. Причем его концентрация не
зависит от дня менструального цикла и от получаемого в
этот момент гормонального лечения пероральными контра>
цептивами. Поэтому, по мнению исследователей [1, 7], изме>
рение концентрации АМГ можно проводить в любой день
менструального цикла и независимо от длительности и типа
принимаемой пациенткой гормональной терапии.

Ряд авторов [1, 10] показывают, что в некоторых иссле>
дованиях в случае эндометриоза у женщин с бесплодием
концентрация АМГ чаще всего снижена. Вопрос о возмож>
ном влиянии эндометриоза яичников на качество ооцитов,
несмотря на постоянные исследования в этой области, про>
должает оставаться предметом дискуссии. A. Fanconnier и
соавторы [18, 10] выявили снижение фертильности у паци>
енток с эндометриомами. А L. Streuli и соавторы [19], наобо>
рот, считают, что качество ооцитов при эндометриозе не сни>
жается, так как количество наступивших беременностей у

пациенток с эндометриозом, даже при сниженном ответе на
контролируемую яичниковую стимуляцию, такое же, как у
остальных.

При воспалительных изменениях эндометрия и наруше>
нии васкуляризации слизистой оболочки матки [20] ухуд>
шается состояние рецепторов стероидных гормонов [21].
Как отмечает В.П. Баскаков [22], до 15% женщин с наруж>
ным эндометриозом страдают полипозом и гиперплазией эн>
дометрия. 

В проведенных исследованиях R. Kao и соавторов [24]
показано, что это в свою очередь приводит к нарушению та>
ких процессов, как адгезия зародыша, имплантация, апопто>
тический ответ, прогестероновая рецепция, неоангиогенез,
эмбриотоксичность, ароматазная активность РНК.

Из работы C. Tomassetti и соавторов [25] явствует, что
нарушение процессов имплантации, эмбриогенеза и плацен>
тации при наружном эндометриозе расценивается также, как
последствие повышенной выработки иммуноглобулинов
класса G к Laminin>I – многофункциональному гликопроте>
ину базальной мембраны эндометрия. По мнению
K. Barnhart и соавторов [26], эти изменения объясняют не>
удачи при репродуктивных технологиях. Эти авторы показа>
ли, что даже при экстракорпоральном оплодотворении
(ЭКО) шанс наступления беременности (оплодотворения и
зачатия) значительно ниже у пациенток с эндометриозом, и
чем тяжелее стадия процесса, тем ниже шанс забеременеть.

Несмотря на то что мы упоминаем о роли цитокинов при
эндометриозе, в этом плане представляют интерес исследо>
вания L.B. Martinez и соавторов [27], которые рассматрива>
ют одну из основных причин бесплодия при эндометриозе
как нарушение цитокиновых систем эндометрия. Это объяс>
няется тем, что у пациенток с наружным эндометриозом от>
мечается сниженная плотность рецепторов пролактина в эн>
дометрии и гетеротопиях и диссонанс в системе интегринов,
который проявляется снижением содержания >3>интегрина
и значительным повышением уровня ICAM>белка [23]. Од>
нако, по исследованиям K. Thomas и других [28], это неспе>
цифично для эндометриоза, так как наблюдается и при труб>
ном факторе, и при бесплодии неясного генеза.

В публикации R. Druckmann и соавторов [29] сообщает>
ся о том, что при эндометриозе изменен уровень инсулино>
подобного фактора роста (IGF). Его содержание повышено в
сыворотке крови и снижено в эндометрии, что также может
быть причиной бесплодия, так как молекула IGF запускает
процессы инвазии тканей эмбриона в подлежащий дециду>
альный эндометрий. Нарушения секреции IGF заканчива>
ются осложнениями течения беременности: самопроизволь>
ными выкидышами, развитием гестоза, а также возникнове>
нием дефектов зародыша [28].

Из проведенного нами обзора литературы видно, что эндо>
метрий при наружном эндометриозе обладает неадекватной ре>
акций, имеет эмбриотоксические свойства, подвергается ауто>
иммунной агрессии [30, 31], что приводит к нарушениям им>
плантации, нидации, плацентации и эмбриогенеза. Однако не
все авторы согласны с этим мнением; как указывают
S.N. Norenstedi и соавторы [32, 40], у пациенток с наружным эн>
дометриозом и у фертильных женщин нет никаких различий в
процессах имплантации и течении самой беременности.

Как указывают ряд исследователей [32, 33], немаловаж>
ную роль имеют генетические и хромосомные нарушения в
ооцитах при эндометриозе, приводящие к снижению качест>
ва гаметы и нарушению имплантации зародыша. При нали>
чии эндометриоидных кист наблюдается снижение числа
примордиальных фолликулов [34]. 

В эндометрии пациенток с эндометриозом отмечается
генетическая дисфункция, которая выражается в различиях
по экспрессии более чем 90 генов и приводит к нарушению
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синтеза такого регуляторного белка, как гликоделин, и дру>
гих эндометриальных белков, интегринов, трансфераз, ин>
терлейкинов при видимой нормальной гистологической
картине [23, 24].

Как одна из основных причин бесплодия при эндометри>
озе рассматриваются гормональные нарушения.
D. De Ziegler и соавторы [10, 35], основываясь на 25>летнем
опыте работы в области ВРТ, показали, как чувствитель>
ность эндометрия, зависящая от гормонов, влияет на им>
плантацию. Так, у пациенток с удаленными по различным
причинам яичниками или при отсутствии их функциональ>
ной активности, в частности, у реципиентов донорских яй>
цеклеток при ЭКО, экзогенного эстрадиола и прогестерона
достаточно для достижения первичной чувствительности
эндометрия.

Известно, что эндометрий при эндометриозе (экто>
пический эндометрий полости матки) поврежден, изме>
нен [3,17], соответственно возникает вопрос о нормаль>
ной или измененной чувствительности эндометрия при
данном заболевании. Данные литературы демонстриру>
ют, что изменения эндометрия у пациенток с эндометри>
озом не зависят от уровня циркулирующих в крови гор>
монов, от концентрации эстрадиола и прогестерона
(концентрация которых в большинстве случаев являет>
ся нормальной).

В самом эндометрии, наоборот, происходят обратные
изменения этих гормонов: связанная с воспалительными
изменениями локальная (in situ) продукция эстрадиола и
явная устойчивость к воздействию прогестерона [10, 16].

Немаловажную роль в развитии болевого синдрома
играет увеличение выработки простагландинов в эндоме>
триоидных гетеротопиях, в связи с чем возникает мест>
ный сосудистый спазм и гипоксия тканей, нарушается
двигательная активность маточных труб и матки, усили>
ваются ее сокращения. Тазовая боль у 15–20% пациенток
бывает не связана с менструальным циклом, принимает
постоянный характер. Это обусловлено сопутствующим
воспалительным процессом, развивающимся в поражен>
ных эндометриозом органах и тканях.

Простагландины (Пг) Е2 и F2 , как известно, продуци>
руются в матке во время менструаций. При эндометриозе
отмечается нарушенная продукция Пг в эктопическом
эндометрии. Исследования M. Berbic свидетельствуют,
что активация циклоксигеназы>2 (ЦОГ>2) и ПгЕ2 прохо>
дит под воздействием интерлейкина>1 и других цитоки>
нов, продуцируемых макрофагами [36]. Основным мо>
ментом у пациенток с эндометриозом является активация
фактора I стероидогенеза. Фактор транскрипции увели>
чивает активность ПгЕ2, стимулирующего выработку
CYP19AI (кодирующий ароматозу, трансформирующий
тестостерон в эстрадиол) посредством повышения актив>
ности промоутера (с англ. Promoter – активатор) 2А типа
CYP19AI [10, 36].

По мнению H. Dassen и соавторов [37], этот процесс
способствует локальной продукции эстрадиола, что, воз>
можно, нарушает перистальтическую активность миомет>
рия. G. Leyendecker и другие [38] отмечают, что локальная
продукция эстрадиола может служить причиной локаль>
ной резистентности к прогестерону. При эндометриозе в
эктопическом эндометрии резко повышено количество
макрофагов и дендритных клеток. Как разъясняет
L. Schulke и соавторы [8], эти клетки являются первич>
ным источником цитокинов – IL>6, >8, >10, трансформиру>
ющего фактора роста и ФНО> , что инициирует актива>
цию ЦОГ>2 и продукцию нейротрофических факторов –
фактора роста нервов и нейротрофического фактора го>
ловного мозга.

У пациенток с эндометриозом нейротрофический фак>
тор головного мезга является причиной развития чувстви>
тельности >адренергических и холинергических волокон
в функциональных очагах эндометрия. Такой же процесс
происходит в брюшине и в глубоких инфильтративных
очагах [10]. Подавление функции яичников агонистами
гонадоторопин>рилизинг>гормона (ГнРГ) или применяе>
мого в этот момент гормонального лечения корректирует
эти изменения в эндометрии [1, 16]. Т.А. Назаренко [1]
считает, что этот эффект может быть использован для по>
вышения эффективности применяемых методов ВРТ пос>
ле яичниковой супрессии >ГнРГ.

Длительность терапии, необходимой для нормализации
эндометрия при эндометриозе, до конца не определена [7]. В
течение менструального цикла рецепторы к прогестерону
развиваются в фолликулярную фазу под действием эстради>
ола. Этот процесс необходим для антипролиферативного и
стимулирующего дифференцировку воздействия прогесте>
рона на эндометриоидные железы и строму в течение фазы
желтого тела [10]. Ситуация у пациенток с эндометриозом
выходит за рамки этого процесса. У таких пациенток выра>
батывается резистентность ко всем биохимическим эффек>
там прогестерона, что, возможно, является результатом из>
менений в изоформах рецепторов к прогестерону [10].

Все выше приведенные факторы стали обоснованием
для проведения собственных исследований, ставивших це>
лью решение вопроса эффективности проводимой терапии у
пациенток с отсроченной беременностью, страдающих эндо>
метриозом. В исследование были включены 37 пациенток с
бесплодием на фоне наружного эндометриоза. Возраст паци>
енток колебался от 29 до 38 лет. 

Для исключения искажающего влияния других факто>
ров на полученные результаты мы исходно не включали в
исследование пациенток, у которых с наружным эндометри>
озом сочетались: перенесенные в прошлом операции на яич>
никах; деформирующие полость матки миоматозные узлы,
локализующиеся интерстициально (при их размерах более
2 см) или в подслизистом слое; с синдромом поликистозных
яичников; с гормонально подтвержденной гиперпролакти>
немией; признаками некомпенсированного гипо> или гипер>
тиреоза; с наличием фактора мужского бесплодия, обуслов>
ленного патологией спермы у супруга.

При отборе пациенток использовали общепринятые кли>
нико>диагностические методы: стандартный опрос, объек>
тивное гинекологическое и терапевтическое обследование,
УЗ>исследование яичников и матки, определение гормонов –
регуляторов репродуктивной системы: базальные уровни,
ФСГ, ЛГ, АМГ, эстрадиола, прогестерона и тестостерона.

Всем 37 пациенткам, по их настойчивой просьбе, прово>
дилась инсеминация спермой мужа. Предварительно обяза>
тельно оценивали овариальный резерв. Изучалась эффек>
тивность проведения ФСГ>стимуляции. После проведения
внутриматочной инсеминации проводилась стимуляция
овуляции с помощью ФСГ (гонал>Ф, менопаузальный гона>
дотропин).

Положительный эффект лечения ассоциированного с
эндометриозом бесплодия был у 2 (5,4%) пациенток в воз>
расте 29 лет и 31 года. Следовательно, эффективность этих
процедур у наших пациенток оказалась низкой.

Как известно, лечебно>диагностическая лапароскопия
является обязательным методом диагностики и первым эта>
пом лечения наружного генитального эндометриоза у жен>
щин с бесплодием. 17 (45,9%) пациенткам лечение проводи>
ли с применением лапароскопии, у 9 (24,3%) диагностирова>
на I–II стадия эндометриоза с отсутствием спаечного про>
цесса в органах малого таза. Этим женщинам назначались
эстроген>гестагенные препараты. 
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Уже с первых месяцев лечения препаратом Линдинетом>
20 (гестаген, обладающий высокой селективностью в отно>
шении рецепторов эндометрия и максимальной биологичес>
кой активностью в сочетании с выраженным прогестаген>
ным эффектом, оказывает антиминералокортикоидное и ан>
тиандрогенное действие) отмечено исчезновение симптомов
дисменореи в основном за счет подавления овуляции и сни>
жения уровня эндогенных эстрогенов и простагландинов. 

После лапароскопии Линденет>20 назначался по стан>
дартной схеме: с 1>го дня менструального цикла по 1 таб>
летке после еды в течение 21 дня. После 7>дневного пере>
рыва проводились повторные курсы. Такая терапия реко>
мендуется в течение 6–9 мес непрерывно и зависит от ста>
дии эндометриоза и его вида (наружный или внутренний).
Последующий перерыв для наступления беременности со>
ставляет 5–10 мес.

У 8 (21,6%) пациенток при применении оперативной ла>
пароскопии обнаружены кисты небольших размеров, им
проводили резекцию яичников в пределах здоровых тканей
с вылущиванием капсулы кисты и дополнительной обработ>
кой ее ложа с помощью биполярного коагулятора. Одновре>
менно у 3 из 8 пациенток удаляли очаги эндометриоза, обна>
руженные у 2 – на брюшине и у 1 – на крестцово>маточных
связках. И еще у 4 из 8 женщин выполняли разъединение
спаек и сращений в области придатков матки.

В послеоперационный период отслеживали частоту
спонтанной беременности, при этом применяли замести>
тельную гормональную терапию. В итоге беременность на>
ступила у 2 из 9 женщин, у которых диагностирован эндоме>
триоз I–II стадии, через 5 мес у пациентки 31 года и через
8 мес у женщины в возрасте 30 лет. 

Таким образом, на вероятность наступления беременно>
сти у пациенток с отсроченной беременностью после хирур>
гического лечения эндометриоидных кист яичников небла>
гоприятное влияние оказывает спаечный процесс и как не>
обходимость – выполнение двусторонних вмешательств на
яичниках. Учитывая невозможность естественного зачатия,
13 пациенткам предложено ЭКО, при этом у 7 наступила бе>
ременность, правда, 3 пациенткам в возрасте 37–38 лет про>
изведен перенос эмбриона, полученного в результате опло>
дотворения донорской яйцеклетки спермой мужа.

Эффективность лечения у 7 из 13 пациенток с отсроченной
беременностью после ЭКО была значительно выше, чем у па>
циенток, которым проводилась внутриматочная инсеминация
и хирургические методы лечения – лапароскопически.

Сегодня не вызывает сомнений перспективность направ>
ления медицины, основанной на использовании ВРТ –
ЭКО. Но перед принятием такого решения необходимо оце>
нить овариальный резерв: если он снижен или женщина
старше 38 лет, или бесплодие длительное, необходимо сразу,
без хирургического лечения, использовать методы ВРТ. 

Согласно данным проведенного обзора, результатам соб>
ственных исследований и множества других [7, 10, 16, 35], в
случае невозможности естественного зачатия при неудов>
летворительных результатах исследования спермы или на>
личии трубного фактора бесплодия, необходимо сразу ис>
пользовать ВРТ. Приведенный обзор причинных факторов
эндометриоза показывает, что изменения, происходящие в
эктопическом эндометрии у пациенток с эндометриозом, из>
меняют свойства нормальных эндометриоидных кист.

Эндометриоз развивается не только вследствие ретро>
градной менструации. Как указывают G. Balletti и соавторы
[39], возможно, основным в его происхождении являются
свойства эндометриоидных клеток распространяться по
брюшной полости, имплантироваться и пролиферировать.
Вот такая новая идея автора опровергает длительно сущест>
вовавшую лидирующую теорию происхождения эндометри>

оза – теорию J. Sampsom (1920). Последующие исследова>
ния подтвердили, что у женщин с нормальной проходимос>
тью маточных труб ретроградный ток крови во время мен>
струации наблюдается в норме, и, несмотря на то что боль>
шинство пациенток менструируют, только у некоторых из
них развивается эндометриоз [7].

Endometriosis in patients with a deferred 

pregnancy who suffer from sterility

P.N. Veropotvelyan, I.V. Guzhevskaya,

N.P. Veropotvelyan 

On the basis of the literature data and own investigations possible
causes of sterility development in patients with a deferred pregnancy
on the background of endometriosis are underlined. The determinant
factor is the woman’s age, ovarian reserve, the duration of sterility,
anatomo>functional state of the Fallopian tubes and the results of
spermagramma. 
In case of impossibility of the natural conception with unsatisfactory
results of the sperm investigation or the presence of the tube factor an
immediate performance of VPT is recommended.
Key words: endometriosis, sterility.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Американские ученые под
руководством Тайлера Мак
Кормика (Tyler Mc Cormick) из
Вашингтонского университета
разработали алгоритм, позво)
ляющий предсказать, чем за)
болеет пациент в будущем, со)
общает EurekAlert! Результаты
этой работы опубликованы в
журнале Annals of Applied
Statistics.

Для разработки статисти)
ческой модели исследовате)
ли изучили данные несколь)
ких тысяч пациентов в возрас)
те от 40 лет, участвовавших в
клинических испытаниях раз)
личных препаратов. В каждой
истории болезни присутство)
вали данные обо всех заболе)
ваниях пациента и препара)
тах, которые он принимал, а

также его демографические
данные, такие как пол и рас)
овая принадлежность.

Алгоритм под названием
HARM (Hierarchical Association
Rule Model) работает на осно)
ве одной из основных теорем
теории вероятности ) теоре)
мы Байеса. Программа "смот)
рит", чем ранее болел паци)
ент, и сравнивает его данные
с историями болезни, в кото)
рых содержатся аналогичные
симптомы. После этого алго)
ритм предсказывает, чем за)
болеет пациент в будущем.

Отличия HARM от подобных
ей статистических систем за)
ключается в том, что она мо)
жет предсказать заболевания
при весьма скудной информа)
ции о пациенте. Кроме того,

алгоритм способен просчи)
тать примерное время воз)
никновения предсказанного
заболевания.

В базе данных HARM собра)
но 1800 заболеваний, 1400 из
которых статистически реже
обнаруживаются у пациентов.
"Алгоритм также может на ос)
нове симптомов, возникших у
одного пациента, предсказать
последовательность развития
симптомов у другого больно)
го. Например, если у пациен)
та уже есть диспепсия (нару)
шение пищеварения) и боли в
эпигастральной области, сле)
дующим симптомом может
быть изжога", ) цитирует сло)
ва МакКормика
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За різними даними, у занедбаних стадіях (III–IV) пухлина
виявляється в 30–75% випадків, що унеможливлює прове-
дення адекватного лікування або робить його проведення
вкрай складним. 
Запропоновано комплекс заходів для діагностики патології
жіночих зовнішніх статевих органів на будь-якому етапі її
перебігу, а також для моніторингу хворих після лікування.
Рекомендована для своєчасної діагностики патології жіно-
чих зовнішніх статевих органів скpинінг-пpогpама, яка дає
можливість своєчасно діагностувати злоякісні новоутво-
рення та передракові захворювання вульви. 
Ключові слова: вульварна інтраепітеліальна неоплазія, рак,
діагностика, вульва.

Захворювання жіночих зовнішніх статевих органів різні і
діагностика їх, незважаючи на візуальну локалізацію,

тяжка.
Рак вульви – одна з рідкісних злоякісних пухлин жіно>

чих геніталій. Захворюваність не перевищує 2–5 на 100 000
жінок і становить від 4 до 8% всіх злоякісних новоутворень
жіночих статевих органів [3, 5, 7, 8, 10].

У США захворюваність на рак вульви становить 2,2 на
100 000 жінок, проте в 10 разів вище в жінок старше 75 років
і досягає 20 на 100 000. Щорічно до реєстру вноситься 4000
нових випадків захворювання [28, 29].

У Великобританії рак вульви становить 3 на 100 000 і 4%
від усієї онкогінекологічної патології [27].

Своєчасна діагностика злоякісних пухлин жіночих
зовнішніх геніталій залишається однією з найбільш актуаль>
них та нелегких проблем клінічної онкології, оскільки пере>
важна більшість пацієнток починає лікуватися у занедбаних
стадіях (мал. 1–9). За різними даними, у занедбаних
(III–IV) стадіях пухлина виявляється у 30–75% випадків,
що унеможливлює проведення адекватного лікування або
робить його проведення вкрай складним [ 3, 4, 5, 8, 19]. 

Високий рівень летальності онкологічних хворих зумов>
лений, насамперед, виявленням онкологічної патології у за>
недбаних стадіях, коли надати адекватну допомогу хворій
вже неможливо, а лікування вимагає значних матеріальних
витрат.

Неопластичний процес сквамозного епітелію вульви
проходить послідовно етапи канцерогенезу від фонових за>
хворювань (доброякісні епітеліальні захворювання шкіри та
слизової оболонки вульви) та передракових захворювань
(вульварні інтраепітеліальні неоплазії – VIN I, VIN II, VIN
III) до перед>, мікро> і лише через 10–15 років, за відсутності
адекватного лікування, інвазивного раку. Слід відзначити
зростання кількості діагностованого внутрішньоепітеліаль>
ного раку вульви, особливо у жінок віком 40–50 років. Зок>
рема, у США удвічі збільшилася захворюваність на VIN III,
починаючи від 70>х років минулого століття [17, 19, 21]. 

Склеротичний лишай та плоскоклітинна гіперплазія ста>
новлять 3–5 на 1000 жінок і спостерігаються у всіх вікових
групах. імовірність малігнізації їх в інвазивну карциному
становить 5% за наявності однієї нозологічної форми, але

підвищується до 35% у разі їх поєднання, тобто наявності
змішаної дистрофії [8, 24].

Пацієнтки із захворюваннями жіночих зовнішніх
геніталій роками звертаються до дерматологів і гінекологів,
не отримують адекватної допомоги і, роками відвідуючи
лікувально>профілактичні заклади, розпочинають лікування
за наявності занедбаного злоякісного процесу. 

Найбільшу прогностичну оцінку має стадія захворюван>
ня [23]. За даними Міжнародної федерації акушерів і гінеко>
логів (FIGO), 5>річна виживаність хворих на рак вульви ста>
новить при I стадії – 86,5%, при II – 67,7%, при III – 40,3%,
при IV – 21,7%. Разом з тим візуальна карцинома, якою є рак
вульви, може бути своєчасно діагностована в доклінічній
інвазивній стадії, що дає можливість провести необхідні
лікувальні заходи і вилікувати майже 100% хворих. 

Рак вульви – хвороба жінок переважно літнього віку,
70–80% інвазивного раку вульви діагностується в жінок
старше 55 років, у тому числі 30% – понад 75 років. Врахову>
ючи, що, за даними ВООЗ, до 2015 р. кількість жінок старше
40–50 років буде становити 52%, а канцерогенез раку вульви
триває 10–15 років, можна думати, що захворюваність на
злоякісні новоутворення жіночих зовнішніх геніталій буде
поступово зростати зі збільшенням тривалості життя у попу>
ляції, що робить особливо актуальним своєчасну діагности>
ку передраку та раку вульви. 

Невдоволеність результатами виявлення даної візуаль>
ної пухлини диктує необхідність широкого впровадження
сучасних методів діагностики, удосконалення наявних і роз>
робки нових науково>обґрунтованих спрямувань профілак>
тики та своєчасної діагностики раку даної локалізації.

КЛАСИФІКАЦІЯ ПАТОЛОГІЇ ВУЛЬВИ

Протягом останнього століття до впровадження пропо>
нувалися численні класифікації, які на даний час не уніфіко>
вані, що ускладнює порівняння діагностованої патології
жіночих зовнішніх геніталій та отриманих результатів ліку>
вання. Тривалий час застосовували клініко>морфологічну
класифікацію захворювань вульви, запропоновану Я.В. Бох>
маном (1989):

I. Фонові процеси:
> склеротичний лишай;
> гиперпластична дистрофія:
а) без атипії,
б) з атипією;
> змішана дистрофія (поєднання гіперпластичної дист>

рофії зі склеротичним лишаєм );
> кондиломи;
> невус.
II. Дисплазії:
> слабка;
> помірна;
> тяжка. 
III. Передінвазивна карцинома (Ca in situ):
> розвивається на фоні дистрофії, хвороби Боуена,

еритроплакії Кейра.

Ðàê âóëüâè – îïòèì³çàö³ÿ çàñòîñóâàííÿ
ñó÷àñíèõ ìåòîä³â ä³àãíîñòèêè ïàòîëîã³¿ æ³íî÷èõ
çîâí³øí³õ ñòàòåâèõ îðãàí³â
Т.Є. Ткачук

Волинський обласний онкологічний диспансер, м. Луцьк
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IV. Мікроінвазивний рак (інвазія до 5 мм).
V. Хвороба Педжета вульви:
> передінвазивна форма;
> інвазивна форма.
VI. Інвазивний рак:
> плоскоклітинний (ороговіваючий або неороговіваю>

чий);
> аденокарцинома;
> базальноклітинний;
> низькодиференційований.

VII. Неепітеліальні злоякісні пухлини: 
> злоякісна меланома;
> саркома.
Комітетом по термінологіям ISSVD при ВООЗ у

1989 р. була прийнята наступна класифікація патології
вульви.

I. Доброякісні епітеліальні захворювання шкіри та сли>
зової оболонки:

> склеротичний лишай (раніше атрофічна дистрофія без
атипії);

Ìàë. 1-9. Çëîÿê³ñí³ íîâîóòâîðåííÿ âóëüâè ä³àãíîñòîâàíî ó III-IV ñòàä³ÿõ çàõâîðþâàííÿ
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> плоскоклітинна гіперплазія – інакше не визначена
(раніше гіперпластична дистрофія без атипії);

> інші дерматози.
II. Змішані доброякісні та злоякісні епітеліальні захворю>

вання:
1. Плоскоклітинна інтраепітеліальна неоплазія (раніше –

дистрофія з атипією):
VIN I (слабка дисплазія),
VIN II (помірна дисплазія),
VIN III (тяжка дисплазія або мікроінвазивна карцинома).
2. Неплоскоклітинна інтраепітеліальна неоплазія.
3. Хвороба Педжета.
III. Неінвазивна меланома.
IV. Інвазивні пухлини.
Завдяки співробітництву Міжнародного товариства по

вивченню хвороб вульви і вагіни (ISSVD) та Міжнародного
товариства по гінекологічній патології (ISGP) у 1993 р. була
розроблена, рекомендована до використання та в даний час
широко застосовується практичними лікарями та науковцями
нова класифікація патології вульви, яка ґрунтується на пато>
морфологічних змінах тканин зовнішніх жіночих статевих ор>
ганів:

I. Доброякісні ураження вульви:
> склеротичний лишай;
> плоскоклітинна гіперплазія (раніше гіперпластична дис>

трофія);
> інші дерматози.
II. Вульварна інтраепітеліальна неоплазія (VIN).
1. Плоскоклітинна вульварна інтраепітеліальна неоплазія:
> VIN I – слабка дисплазія вульви;
> VIN II – помірна дисплазія вульви;
> VIN III – тяжка дисплазія вульви.
2. Неплоскоклітинна вульварна інтраепітеліальна нео>

плазія:
> хвороба Педжета;
> меланома in situ.
III. Інвазивний рак.
Доцільно застосовувати як у клінічній практиці, так і в на>

уковій літературі єдину класифікацію, що забезпечить мож>
ливість співставлення отриманих результатів та надасть мож>
ливість накопичення та уніфікації науково>практичних над>
бань.

ДІАГНОСТИКА

Проведено комплексне обстеження 705 хворих із фонови>
ми захворюваннями вульви за період з 1988 по 2007 р. з метою
на практиці показати ефективність існуючих методів діагнос>
тики. 

Комплекс діагностичних методів включав вивчення анам>
незу, скарг, об’єктивне гінекологічне і бактеріоскопічне
дослідження, вивчення неврологічного та гормонального ста>
тусу, ендоскопічне (вульвоскопія), цитологічне та гісто>
логічне дослідження.

Переважна більшість хворих (36,7%) були у віці 61–70
років. 

Анамнез найчастіше тpивалий, а у 18–20% хворих – понад
10 років. Тільки кожна третя хвора починала лікування у
перші 6 міс після появи суб’єктивних ознак хвороби. Часто в
анамнезі хворих психоемоційні та чеpепно>мозкові тpавми,
вірусний гепатит, інфекційні захворювання неpвової системи,
ендокpинна та гінекологічна патологія.

Лише 5–6% хворих не мали ніяких скарг. В інших
пацієнток були численні скарги: свербіж (88,1%), печіння,
біль, поколювання, оніміння в ділянці зовнішніх статевих ор>
ганів (33,8%), пpи звужуванні входу у вагіну і уpетpу –
поpушення статевого життя та сечовипускання, а у разі поши>
рення патологічного процесу на анус – порушення дефекації.

У разі прогресування захвоpювання приєднувалися безсоння,
депpесія, подpазливість.

Об’єктивне гінекологічне дослідження включає огляд і
пальпацію пахових лімфовузлів, зовнішніх статевих оpганів,
вагіни, вагінальної частини шийки матки, а також бімануаль>
не вагінальне та pектовагінальне дослідження. Пальпатоpно
оцінюють стан пеpифеpійних лімфатичних вузлів, зокpема
пахових та стегнових, у разі потpеби вивчають їх за допомо>
гою комп’ютеpної томогpафії та пунктують для подальшого ци>
тологічного дослідження. Оцінка стану лімфатичних вузлів –
важливий етап у діагностиці патології вульви у плані визна>
чення стадіювання та планування лікування. Тільки клінічне
дослідження пахових лімфатичних вузлів малоефективно і
дає до 23% ілюзорно негативних та до 60% ілюзорно позитив>
них результатів [25, 30]. На жаль, комп’ютерна томографія та
магнітно>резонансна томографія неінформативні, якщо
розміри метастазів менше 1 см, і лише гістологічне досліджен>
ня лімфатичного вузла залишається найбільш достовірним і
інформативним методом діагностики його стану.

Під час гінекологічного огляду виявляється атрофія вели>
ких та малих соромітних губ, клітора. Шкірно>слизові покри>
ви вульви втрачають еластичність, складчастість, виявляють>
ся склерозування та ригідність тканин, звуження входу у
вагіну. 

Особливості клініки дистрофії та вульварних VIN зале>
жать від супутньої патології, зокрема, приєднання мікотичної,
трихомонадної, хламідійної, гарднерельозної та вірусної
інфекції. Тому бактеріоскопічне дослідження вагінального,
цервікального та уретрального вмісту має велике значення
для виявлення супутнього інфікування та наступної корекції
біоценозу вагіни. 

Бактеpіоскопічне дослідження здійснюють методом взят>
тя виділень тонким шпателем з вагіни, цеpвікального каналу
та уpетpи. Отриманий матеpіал накладають тонким шаpом на
пpедметні скельця, фіксують у pозчині Май–Гpюнвальда і
фаpбують за Романовським–Гімзою.

Важливими для діагностики є ендоскопічні методи. Пpи
pаку вульви дані вульвоскопії у 98,3% збігаються з даними
морфологічного дослідження [6]. Вульвоскопія (проста та
розширена) виконується у незатемненому пpиміщенні за до>
помогою кольпоскопа із застосуванням 3% розчину оцтової
кислоти та 2% pозчину Люголя. Оцтова кислота коагулює
слиз, викликає набряк стpуктуp епітелію, ослаблює кpовопос>
тачання, що спpияє кpащому pозпізнанню вульвоскопічних
аспектів тканин. Застосування пpоби з розчином Люголя до>
зволяє виділити ділянки, позбавлені ноpмального плоского
епітелію.

Розpізняють чотиpи гpупи каpтин пpи вульвоскопії [6]:
1. Hоpмальна слизова оболонка вульви.
2. Добpоякісні гіпеpтpофічні, атpофічні та запальні зміни

епітелію вульви (вульвіт, справжня ерозія, кондиломи).
3. Атиповий епітелій (лейкоплакія, основа лейкоплакії,

поля).
4. Ранній pак.
У пременопаузі та менопаузі в нормі з’являються дист>

рофічні та атрофічні зміни в епітеліальних та сполучно>тка>
нинних структурах, через витончені шкірно>слизові покриви
простежується субепітеліальна судинна мережа (телеангіек>
тазії), що візуалізується у 37–40% випадків. Витончений
епітелій легко травмується і вульвоскопічно виявляються ге>
морагії, справжні ерозії, а в разі приєднання інфекції – явища
вульвіту.

Вульвіт – запальний процес шкірно>слизових покривів
вульви, який характеризується наявністю набряку, вираженої
гіперемії та судинної мережи у формі розгалудження судин,
що реагують на оцтову кислоту. Судини під впливом оцтової
кислоти звужуються і деякий час не визначаються. Ця проба є
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диференціально>діагностичною, тому що хибної форми суди>
ни, типові для злоякісного процесу, на оцтову кислоту не реа>
гують. За наявності вульвіту слизові покриви вкриті каламут>
ним жовтуватим або зеленуватим слизом. 

Справжня ерозія (44,5%) – яскраво>червоний дефект сква>
мозного епітелію, іноді із загорнутими узбочинами. Справжні
ерозії можуть бути посттравматичного характеру – як наслідок
механічного пошкодження при постійному свербінні (розчоси)
або запального характеру у разі приєднання запалення. Дно такої
ерозії притуманене, із зернистою поверхнею і набряком прилег>
лих тканин, краї нечіткі, розпливчасті.

Кондиломи вульвоскопічно визначаються як товсті паль>
цеподібні блідо>рожевого кольору новоутворення з дерево>
подібною капілярною мережею, яка позитивно реагує на оцто>
ву кислоту. На ранніх етапах розвитку кондиломи нагадують
шорсткість з розширеними судинами у формі червоних кра>
пок.

Атиповий епітелій ендоскопічно спостерігається при VIN
(дисплазіях) – патологічних процесах, у разі яких виражені
гіперплазія, проліферація, порушення диференціювання,
дозрівання та відторгнення епітеліальних клітин. 

За наявності VIN, ендоскопічно виявляється атиповий
епітелій, для якого характерний мономорфізм вульвос>
копічних тестів – однаковий ступінь розташування, форма,
розмір та колір судинних та епітеліальних комплексів.

У разі лейкоплакії спостеpігається шиpоке коло змін, яке
пpогpесує залежно від виpаженості гіпеpкеpатозу: від не>
проліферуючої до проліферуючої, від вогнищевої до зливної.
Непроліферуюча лейкоплакія (71,6%) визначається як білі,
жовтуваті або сірі плями з перламутровим блиском, різної
форми, з чіткими чи стертими краями, розташована на рівні
шкірно>слизових покривів вульви. Проліферуюча лейко>
плакія (29,6%) підвищується над поверхнею шкірно>слизових
покривів, при відокремленні її від прилеглих тканин визна>
чається основа лейкоплакії. Основа лейкоплакії (26,6%) пpи
pозшиpеній вульвоскопії має вигляд темно>чеpвоних кpапок
на обмеженому блідо>рожевому фоні, що підвищується над
повеpхнею шкіpно>слизових покpивів, йоднегативні ділянки
формують поля у формі багатокутників непpавильної фоpми,
що нагадують мозаїку. Отже, дисплазія вульви має вигляд
ділянок атипового оpоговілого епітелію, папіляpної основи
лейкоплакії, гpубих полів з невірним судинним малюнком.
Ендоскопічними ознаками початкової малігнізації є:
поліморфізм судинних та епітеліальних структур, форма і ви>
сота епітеліальних комплексів, своєрідний колір (біло>сірий,
жовтуватий, наявність склоподібної прозорості). 

Вульвоскопія – важлива складова для пpицільного здо>
буття матеріалу для цитологічного та морфологічного
дослідження. 

Цитологічні дослідження є приорітетними у програмі зни>
ження захворюваності та поліпшення діагностики візуальних
форм раку жіночих статевих органів. Завдяки доступності, ви>
сокої інформативності їх широко використовують під час
профілактичних оглядів жінок для виявлення передпухлин>
них та пухлинних захворювань шийки і тіла матки. 

Інформативність цитологічної діагностики при патології
жіночих зовнішніх статевих органів до останнього часу була
низькою і становила – 60%, при тому гіподіагностика була в
понад 30% випадків. У 70–90% випадків інформативність ци>
тодіагностики залежить від якості взяття матеріалу для цито>
логічного дослідження, а в 10–30% від помилкової інтерпре>
тації цитологічних даних [5, 15, 18]. 

Для цитодіагностики патологічних процесів жіночих
зовнішніх геніталій тривалий час використовували мазки>
відбитки, які брали, притискаючи предметне скло до пато>
логічного вогнища, або за допомогою пінцета, шпателя, зонда.
Однак ці методи взяття матеріалу дозволяють отримати

клітини з поверхневих пластів епітелію, які переважно зруй>
новані, некротизовані, деформовані або мають ознаки оро>
говіння, що зумовлює малу інформативність мазка і знижує
цінність цитологічного методу діагностики патологічних про>
цесів жіночих зовнішніх геніталій. У таких мазках вміст жи>
вих клітин украй низький, що практично не дозволяє діагнос>
тувати VIN (дисплазії) – передракові захворювання та
доклінічні форми раку – передінвазивний та мікроінвазив>
ний.

З метою оптимізації цитологічної діагностики передпух>
линних станів та ранніх форм раку вульви запропоновано
спеціальний вульварний ніж (мал. 10), який дозволяє
здійснити примусову ексфоліацію клітин поверхневого шару
сквамозного епітелію й отримати неушкоджені клітини з гли>
боких шарів епітелію шкірно>слизових покривів вульви, що
робить цитологічний препарат значно інформативнішим.
Вульварний ніж складається з робочої частини – леза – дов>
жиною 6,5 см, шириною 1,5 см, яке плавно заокруглюється в
кінці, та ручки – довжиною 18,5 см, шириною 1,5 см, товщи>
ною 0,1 см. Лезо ножа має два краї. Один край гострий, зубча>
стий, ріжучий, довжина зубців 0,1 см, ширина – 0,05 см,
відстань між зубцями 0,05 см – це для зрізування та
зішкрібання поверхневого шару епітелію шкірно>слизових
покривів та ороговілих вогнищ лейкоплакії. Другий край леза
тупий плескатий, шириною 0,05 см, його використовують для
взяття матеріалу після видалення поверхневих шарів оро>
говілих та деформованих клітин методом зішкрібання клітин
глибоких шарів епітелію вульви. Наявність двох різно>
функціональних країв інструменту дозволяє проводити як
зішкрібання поверхневих шарів епітелію вульви, без чого не>
можливо отримати життєздатні клітини глибоких шарів тка>
нини, що несуть інформацію про наявний патологічний стан, –
зубчастим краєм, так і взяття матеріалу з глибоких шарів тка>
нини – плескатим краєм. Ніж виготовлений з нержавіючої
сталі, що дає можливість зберігати й стерилізувати його як
звичайний медичний інструмент [11]. 

Взяття матеріалу для цитологічної діагностики здійсню>
ють сухим стерильним інструментом у два етапи – спочатку
зубчастим краєм зішкрібають поверхневий шар тканин вуль>
ви, а потім плескатим краєм захоплюють матеріал з глибоких
шарів епітелію. Отриманий матеріал наносять тонким шаром
на знежирене предметне скельце, яке потім фіксують у суміші
Нікіфорова (рівні частини 90% спирту та ефіру). Фіксатор
змивають проточною водою, після чого фарбують за Рома>
новським–Гімзою гематоксиліном та еозином. Фарбу змива>
ють проточною водою, препарати висушують на повітрі, після
чого вивчають їх за допомогою мікроскопа. 

Проведені дослідження для підтвердження підвищення
інформативності цитологічної діагностики при патології
жіночих зовнішніх статевих органів за умов застосування
описаного інструмента та втілення описаної методики взяття
матеріалу довели, що модифікація цитологічної діагностики
при патології вульви підвищила її ефективність на 49,5%
порівняно з рутинними методами забору матеріалу. Діагнос>
тична достовірність методу досягає 89,4% [12]. 

Результати цитологічного дослідження оцінювали за Па>
паніколау, розрізняючи 5 типів заключення: 

1 – атипових клітин немає (нормальна цитограма); 

Ìàë. 10. Âóëüâàðíèé í³æ
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2 – зміни клітинних елементів, зумовлені запальним про>
цесом; 

3 – клітини з аномаліями, характерними для дисплазії; 
4 – наявні клітини з ознаками злоякісності, характерні для

інтраепітеліального раку;
5 – значна кількість ракових клітин, характерних для інва>

зивного раку. 
Hайбільш достовіpним і інфоpмативним методом діагнос>

тики на різних етапах перебігу онкологічної патології вульви
є гістологічне дослідження. Матеpіал для моpфологічної
веpифікації діагнозу беруть мультицентрично ножевим мето>
дом під місцевим знеболенням (новокаїн, лідокаїн, ультра>
каїн), фіксують у 10% pозчині фоpмаліну, після чого здійсню>
ють пpоводку за загальнопpийнятною схемою паpафінових
блоків на санному мікpотомі і виготовляють зpізи завтовшки
4 – 6 мк, фаpбують еозином і гематоксиліном та за Ван>Гізо>
ном. Морфологічно в разі дистрофії епітелію вульви на фоні
склеpоатpофічного пpоцесу спостеpігаються явища
пpоліфеpації, гіпеp> та паpакеpатозу. Виpажені атpофічні
зміни покpивного сквамозного епітелію відбуваються
паpалельно зі склеpозом та гіалінозом підепітеліальної
пpоміжної тканини, в базальному шаpі може спостеpігатися
накопичення пігменту. Колагенові волокна гомогенізуються,
еластичні зникають, формується склеpоз, гіалінова деге>
неpація, гіаліноз судин, що в цілому спричиняє гіпоксію тка>
нин вульви. Атрофія, склероз підепітеліального шару, акан>
тоз, гіпер>, дис>, паракератоз та наявність дистрофії епітелію
(гіпертрофічної або атрофічної) у поєднанні з VIN II і VIN III
та лімфоїдною інфільтрацією підепітеліального шару вдвічі
підвищують імовірність виникнення злоякісної пухлини
жіночих зовнішніх статевих органів [3, 4, 7]. Збіг гістологічно>
го та цитологічного діагнозів становить 89,4%, у той же час
при VIN III та злоякісних новоутвореннях – 100%. Залежно
від ступеня клітинної атипії розрізнюють слабку (VIN I),
поміpну (VIN II) та тяжку (VIN III) дисплазії. VIN I хаpак>
теpизується гіпеpплазією базальних і паpабазальних клітин,
клітинним і ядеpним полімоpфізмом, мітотичною активністю
у глибоких шарах сквамозного епітелію. За наявності VIN II
зміни захоплюють 1/2 – 2/3 товщі епітеліального шару, в той
час як ноpмальна стpатифікація розташованих вище шаpів
збеpігається. У разі VIN III патологічно змінений весь
епітеліальний шар. Кpитеpіями pизику виникнення pаку
вульви за наявності у хвоpої гіпертрофічної або атрофічної
дистрофії є поміpна або тяжка дисплазія епітелію та
лімфоідна інфільтpація підепіталіального шаpу. Це вдвічі
підвищує імовірність захворювання на рак жіночих зовнішніх
статевих органів [9, 13].

Важливим етапом діагностики є виявлення вірусного
інфікування, тому що доведена етіопатогенетична роль вірус>
ної інфекції геніталій у канцерогенезі плоскоклітинних кар>
цином, зокрема жіночих зовнішніх статевих органів [2, 16, 20,
22]. У випадках діагностики внутрішньоепітеліального раку
вульви (VIN III) інфікування ВПЛ досягає 80–90%, для інва>
зивного раку – від 2 до 80% [14, 17, 19, 21, 26]. Доведена коре>
ляція між наявністю ВПЛ 16>го та 18>го типів у тканинах
вульви та VIN, особливо в молодих жінок. Поєднання VIN та
цервікальної інтраепітеліальної неоплазії (CIN) спос>
терігається в 35–60% випадків [21, 23]. Ризик прогресування
інтраепітеліальної неоплазії в інвазивний рак у жінок репро>
дуктивного віку становить близько 7%, при тому частота про>
гресування підвищується зі збільшенням віку пацієнток, а
поєднання VIN III та інвазивного плоскоклітинного раку ста>
новить 2–18% [7, 9]. Полімеразна ланцюгова реакція (ПЛР) –
інформативний метод виявлення вірусного інфікування, вона
з успіхом може бути застосована лікувально>профілактични>
ми закладами. У разі неможливості використати ПЛР і, врахо>
вуючи, що доведена висока кореляційна залежність між вірус>

ним інфікуванням статевих органів та цитопатогенною дією
вірусів на клітини, можливо діагностувати вірусне інфікуван>
ня на підставі цитологічних ознак, патогномонічних для
вірусної інфекції, і зіставлення отриманих даних з клінічними
та ендоскопічними ознаками. Діагностичний матеріал залуча>
ють з pізних топогpафічних ділянок вульви під контролем
кольпоскопа. Матеpіал наносять тонким шаpом на пpедметні
скельця, фіксують 30 хв у суміші Hикифоpова, фаpбують за
Папаніколау в модифікації А.В. Руденко та Л.К. Куниці. Па>
тогномонічні для вірусного інфікування цитологічними озна>
ками, що зумовлені цитопатогенною дією ДНК>вмісних
вірусів, є койлоцити, двоядеpні клітини та багатоядеpні сим>
пласти, а також кеpатиноцити. До тканинних ознак віpусного
інфікування належать папіломи, кондиломи, акантоз, базаль>
ноклітинна гіпеpактивність, гіпеpкеpатоз та паpакеpатоз, па>
тологічні мітози. Нами виявлено ознаки вірусного інфікуван>
ня у 32,1% хворих при VIN I, у 36,8% – при VIN II, у 42,6% –
при VIN III та у 91% хворих з мікроінвазивною карциномою. 

Гормональне обстеження включає визначення вмісту анд>
рогенів, естрогенів, прогестерону, гормонів наднирників та
щитоподібної залози. Гормональний статус визначають
радіоімунологічним та імуноферментним методами. Естро>
генну насиченість організму можливо визначати і рутинними
методами – тест аpбоpизації, виміpювання базальної тем>
пеpатуpи, кольпоцитологічне дослідження, визначення цито>
гоpмональних індексів (каpіопікнотичний хаpактеpизує
естpогенну насиченість оpганізму й еозинофільний характе>
ризує силу та тривалість естрогенного впливу) [1]. 

Лабоpатоpні та інструментальні дослідження включають
загальний аналіз кpові та сечі, печінкові пpоби, визначення
рівня глюкози в кpові, флюоpогpаму, електpокаpдіогpафію,
УЗД, за необхідності – цистоскопію, ректоpоманоскопію.

Систематизовано комплекс діагностичних заходів у
скринінг>програму, що дає можливість діагностувати зло>
якісні новоутворення жіночих зовнішніх статевих органів на
всіх етапах їх перебігу – дистрофії, VIN I, VIN II, VIN III, пе>
ред>, мікро> та інвазивної карциноми і складається з двох
етапів [4]. Пеpший етап здійснюється на базі оглядових
кабінетів поліклінік та медико>санітаpних частин, фельд>
шеpсько>акушеpських пунктів, центpальних pайонних
лікаpень, гінекологічних кабінетів жіночих консультацій. Hа
даному етапі виконують огляд пацієнтки та цитологічне
дослідження тканин вульви. У разі виявлення патології вуль>
ви жінку скеровують для подальшого обстеження до онкогіне>
колога. Дpугий етап системи pанньої діагностики та пpофілак>
тики pаку вульви виконують амбулатоpно, а за необхідності –
стаціонаpно в онкологічному диспансеpі. Цей етап включає:
лабоpатоpні методи, вивчення невpологічного та ендокpино>
логічного статусу, дослідження функції печінки, гоpмональ>
ної активності яєчників, вульвоскопію, цитологічне та гісто>
логічне дослідження. Після всебічного обстеження визна>
чається нозологічна форма в даному конкретному випадку та
призначається адекватне лікування. Хвоpі на фонові та
пеpедpакові захвоpювання вульви після лікування огляда>
ються чеpез 1 міс, а потім 1 pаз у 3 міс з обов’язковим ендос>
копічним (вульвоскопія) та цитологічним дослідженням. Hа
хвоpих цієї гpупи заповнюється фоpма № 30 «Контpольна
каpта хвоpої, що пеpебуває на диспансеpному обліку». Хвоpі
на дисплазію вульви pізного ступеня належать до клінічної
гpупи IБ.

Скринінг>програма із завчасного виявлення патології
жіночих зовнішніх геніталій апробована серед жіночого насе>
лення Волинської області у 1994 та 1999 рр., що призвело до
зросту виявлення захворюваності на рак вульви у 1994 р. – до
4,3 (порівняно 1993 р. – 2,5, а 1995р. – 2,6), а в 1999 р. – до 5
(порівняно 1998 р. – 3,2, а 2000 р. – 2,9). За наявності зло>
якісної пухлини вульви 3,7% хворих виявляють під час
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профілактичних оглядів, що вкрай мало для раку візуальної
локалізації. У той же час у 1994 і 1999 рр. цей показник стано>
вив відповідно 58,3% та 53,6%, що підтверджує високу ефек>
тивність комплексного обстеження, виконаного в межах про>
понуємої скринінг>програми.

ВИСНОВКИ

1. Комплексні профілактичні огляди із застосовуванням
клініко>інструментальних досліджень є основним методом
завчасного виявлення передпухлинних процесів та зло>
якісних пухлин вульви, а пропонуємий комплекс діагностич>
них заходів можливо використовувати для діагностики пато>
логії вульви на будь>якому етапі перебігу, а також для моніто>
рингу пацієнток після лікування.

2. Високі показники занедбаності злоякісних пухлин
жіночих зовнішніх статевих органів спонукають до реалізації
апробованої скринінг>програми, цілеспрямованої на своєчас>
ну діагностику карцином та передракових захворювань вуль>
ви. 

3. Правила профілактики та вчасної діагностики орієнто>
вані на первинні лікувальні медичні установи – жіночі кон>
сультації, поліклініки. Їх головна функція зводиться до ре>
алізації програм скринінгу, своєчасної діагностики захворю>
вань, адекватного лікування на ранніх етапах перебігу пато>
логії, профілактики та санітарно>освітної роботи, що забезпе>
чить зниження захворюваності та смертності від раку жіночих
зовнішніх статевих органів. 

4. Вирішення питання своєчасної діагностики злоякісних
новоутворень вульви знаходиться в межах раціональної ор>
ганізації профілактичних оглядів і не потребує додаткових
фінансових витрат.

5. Діагностування злоякісних пухлин вульви на
доклінічній стадії дає можливість скористатися ощадними ме>
тодами лікування, скоротити терміни лікування, знизити ви>
падки інвалідності та смертності. 

Рак вульвы – оптимизация использования

современных методов диагностики патологии

наружных женских половых органов

Т.Е. Ткачук

По разным данным, в запущенных стадиях (III–IV) опухоль выяв>
ляется в 30–75% случаев, что делает невозможным проведение аде>
кватного лечения или делает его проведение крайне сложным. 
Предложен комплекс мероприятий для диагностики патологии на>
ружных женских половых органов на любом этапе течения заболе>
вания, а также для мониторинга больных после лечения.
Рекомендована для своевременной диагностики патологии наруж>
ных женских половых органов скpининг>пpогpамма, которая даёт
возможность своевременно выявлять злокачественные новообразо>
вания и предраковые заболевания вульвы. 
Ключевые слова: вульварная интраэпителиальная неоплазия, рак,
диагностика, вульва.

Vulvar cancer: optimizing the use of modern tech�

niques for diagnosis of pathologies of female exter�

nal genitalia

T. Tkachuk

According to different sources, in 30–50–75% of all cases the tumor,
when found, has already progressed to the 3rd or 4th stage, which makes
adequate treatment impossible or extremely challenging.
The article offers a set of diagnostic measures for diagnosis of patholo>
gies of female external genitalia at any development stage, as well as for
the patient follow>up after the treatment.
The article recommends a screening program, aimed at timely diagnos>
tics of carcinomas and precancerous diseases vulva, for timely diagnosis
of pathologies of female external genitalia.
Key words: vulvar intraepithelial neoplasia, cancer, diagnostics, vulva.
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Об операции, известной как кесарево сечение, ходит
множество легенд. Одно можно сказать точно: этот вид хи>
рургического вмешательства является одним из древнейших
в полостной хирургии. Название операции связывают с име>
нем римского императора Юлия Цезаря – один из мифов ут>
верждает, что сам он появился на свет именно благодаря та>
кой хирургической операции. Однако историки напомина>
ют, что в те времена к такому способу родовспоможения об>
ращались лишь в случаях, если роженица умерла или была
при смерти. Что же касается Юлия Цезаря, его мать – Авре>
лия, по свидетельствам некоторых источников, здравствова>
ла после рождения сына долгие годы и знала о его экспеди>
ции в Британию. Тем не менее, именно во времена Юлия Це>
заря был принят закон, делавший обязательной попытку
спасти ребенка путем рассечения брюшной стенки и матки с
последующим извлечением плода, если роженица умирала.
До XVII века эту процедуру называли «кесаревой операци>
ей». А термин «кесарево сечение» в 1598 году ввел француз>
ский врач Жак Гилльимо.

Исследователи говорят о древности этого хирургическо>
го метода, ссылаясь и на древнегреческие мифы. Бог враче>
вания Асклепий (в римской мифологии – Эскулап) тоже по>
явился на свет благодаря некоему подобию кесарева сече>
ния. Согласно легенде, его отцом был бог Аполлон, беремен>
ная жена которого влюбилась в смертного Исхия, за что по>
платилась жизнью. Однако гнев бога касался только невер>
ной жены. Сына Аполлон спас – извлек его из чрева матери.

С именем Асклепия связана еще
одна легенда, послужившая созда�
нию символа медицины – жезла, об�
витого змеей. Древнегреческого бога
врачевания изображают с посохом,
увитым змеями. Миф гласит, что
однажды Асклепий шел, опираясь на
посох, который вдруг обвила змея.
Испуганный врач убил змею. Однако
следом за ней появилась вторая. Она

принесла какое�то рас�
тение, оживившее уби�
тую змею. Асклепий
отыскал это растение и
с его помощью сам стал
воскрешать мертвых.
Жезл (или посох), обви�
тый змеей, по сей день
является символом ис�
целения

Одним из первых
письменных свиде>
тельств об успешном

кесаревом сечении являются документы XVI века. Челове>
ком, якобы проведшим операцию, называют швейцарского
ветеринара Якоба Нуфера. Его жена очень тяжело рожала
первенца. Имея некоторые хирургические навыки, Якоб ус>
пешно провел операцию. Его жена впоследствии родила еще
пятерых детей, а ребенок, родившийся посредством кесарева
сечения, дожил до 77>летнего возраста. Современные знато>
ки истории медицины не считают эту историю достоверной,
однако сходятся в том, что упоминания о кесаревом сечении
касаются населенных пунктов, отдаленных от больших горо>
дов, проводились они без участия профессиональных вра>

чей, в домашних условиях, на кухонном столе или обычной
кровати. Впрочем, в больнице вряд ли было бы безопаснее –
до середины XIX века пребывание на больничной койке се>
рьезно угрожало жизни роженицы и ребенка из>за отсут>
ствия знаний об асептике и антисептике.

Какой бы цивилизованной ни была Европа, в некоторых
вопросах в середине XIX столетия она отставала от Африки.
В частности, некоторые европейские путешественники в
своих записках рассказывали об успешных операциях кеса>
рева сечения, проводимых в африканских племенах. Брита>
нец Р.У. Фелкин писал о случае, свидетелем которого стал.
По его словам, угандийский врач в качестве наркоза дал жен>
щине банановое вино, протер им руки и живот роженицы,
сделав надрез, прижег рану, чтобы избежать кровотечения,
извлек плод, потом, не зашивая матки, скрепил разрез на жи>
воте металлическими иглами, перевязал рану тканью, обра>
ботанной какой>то растительной смесью. Видя, как уверенно
целитель провел операцию, путешественник решил, что де>
лать ему это приходилось не раз. Упомянутая операция про>
шла успешно. Этот случай датируется 1879 годом.

Некоторые данные свидетельствуют, что среди европей>
ских врачей первое успешное кесарево сечение провела жен>
щина, англичанка, известная под именем Джеймс  Барри.
Переодевшись мужчиной, она завербовалась на службу в
Южную Африку в качестве военного врача и именно там в
начале XIX века успешно оперировала. 

Джеймс Барри, английская
женщина�врач, прослужившая под
видом мужчины в различных ар�
мейских чинах 51 год, сохранившая
тайну своего пола и похороненная
под мужским именем

Кесарево сечение стало попу>
лярным в Европе после начала
применения анестезии в середи>
не XIX века. В 1876 году италь>
янский врач Эдуардо Порро
предложил одновременно с про>
ведением кесарева сечения уда>
лять матку – это давало возможность предупреждать кро>
вотечение и развитие генерализированной инфекции. Од>
нако вскоре от этой техники отказались, так как была раз>
работана техника наложения шва на матку. Ее в 1882 году
предложил немецкий врач Макс Зенгер – для наложения

швов он применял серебряную прово>
локу. 

Современное родовспоможение не>
возможно представить себе без кесарева
сечения. Впрочем, прежде чем стать
ежедневной хирургической практикой,
эта операция успела найти свое место в
мифах и легендах.

Макс Зенгер (1853–1903)

Êåñàðåâî ñå÷åíèå: èç ìèôîâ – 
â ïîâñåäíåâíóþ ïðàêòèêó
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редакции на открытке 
с пометкой «КОНКУРС 
КРОССВОРДОВ», 
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электронную почту редакции 
offfice@zdr.kiev.ua
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По телефону, факсу и дру*
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Победители конкурса
кроссвордов опубликованного в 
журнале «Здоровье женщины»
№3/2012 

1. Ярошева С.И., г. Одесса
2. Франчук А.В., г. Симферополь
3. Иващенко Л.П., г. Одесса
4. Дедюх А.Л., г. Киев
5. Станик О.О., г. Винница

Первые пять
счастливчиков, кто
правильно разгадает
кроссворд, получат 
приз – банное 
полотенце

ÊÐÎÑÑÂÎÐÄ

ПО ГОРИЗОНТАЛИ: 
5. Жидкая лекарственная форма.

11. Воскоподобное вещество, светлая крупнокри*
сталлическая масса без вкуса и запаха, со*
держащаяся в особом мешке головы кашало*
та. Компонент мазевых основ; ценен при изго*
товлении лечебных кремов * охлаждающих и
мягчительных.

12. Мелкие кровоизлияния на коже и слизистых.
13. Австрийский педиатр; предложил диагности*

ческий тест на туберкулёз, а также ввёл поня*
тие «аллергия».

15. Работа органов речи при произношении зву*
ков.

16. Реанимация.
19. Увеличение объема тканей, вызванное нарас*

танием количества межклеточной жидкости;
частый спутник беременности.

20. Замкнутый, не склонный к активному обще*
нию человек.

24. Эфиро*масличное растение. Отвар его листь*
ев применяют для спринцевания при эрозиях
шейки матки.

26. Зародышевая клетка.
27. Род однолетних или многолетних травянистых

растений семейства Мальвовые. Ранозажив*
ляющее и антисептическое действие сделало
это растение одним из самых популярных
средств народной медицины для лечения лю*
бых раздражений. 

28. Камень величия и великодушия.
30. Куст со сладкими ягодами. Чай, приготовлен*

ный из листьев – великолепное средство для
снятия неприятных и болевых симптомов при
менструациях и предментструальный период.

32. Искусство развивать посредством физичес*
ких упражнений силу и ловкость.

33. Внезапная потеря сознания.
34. Самое большое государство мира. Занимает

первое место по территории и восьмое по ко*
личеству населения.

35. Тополиный виновник аллергии.
36. Умение вести себя в соответствии с принятым

этикетом и этическими нормами. 
37. Распространенный, в основном среди жен*

щин, невроз голодания и болезненного страха
поправиться.

39. Съемная повязка из гипса, используемая при
сращивании сломанных костей.(разг.)

40. Прибор для оценки интенсивности солнечного
излучения, вызывающего покраснение кожи.

41. Сильное чувство, увлечение.
42. Спортивный гаджет.
43. Состояние полного безразличия.

ПО ВЕРТИКАЛИ: 
1. Нарост в виде клина (шипа) в пяточной

области, доставляющие дискомфорт и
острую боль.

2. Руководитель медицинского ведомства
Российской империи.

3. Уретральный полип, частая патология
климактерического периода.

4. Монетка, «скорая помощь» для набитой
шишки.

6. Соседка Европы.
7. Волчье ..., невысокий кустарник с

красными ягодами. Настойка из них –
сильнейшее наружное средство от всех
суставных болей, при артритах,
радикулитах и т.д. 

8. День недели.
9. Вторая после соли приправа.

10. Простудное заболевание верхних
дыхательных путей.

13. Двустворчатый моллюск, обитает в
Средиземном море и у берегов Западной
Африки.

14. Лесная ягода. Настой на основе её
листьев хорошо зарекомендовал себя в
борьбе с ожирением и лишним весом.

17. Необратимое расширение участка бронха
вследствие повреждения бронхиальной
стенки.

18. Воспаление почечного клубочка.
19. Гирсутизм и гипертрихоз * это избыточное

... .
21. Движение под музыку.
22. Лекарство.
23. Патологическое самопроизвольное

истечение молока из молочных желёз вне
связи с процессом кормления ребёнка.

25. Народные названия этого растения *
железница, железняк, червонные зирки,
суха нехворощ. Отвар из неё стимулирует
лактацию и усиливает сокращение матки.

27. Иммуноглобулины.
29. Поток чего*либо в одном направлении,

имеющий чёткую границу.
31. Патологическое отделяемое из

дыхательных путей.
35. Хвойное дерево. Экстракт из её веток

оказывает положительное действие  при
эндометриозе, аднексите, кольпите. 

37. Угри.
38. Резкий звук, который возникает во сне из*
за вибрации мягкого нёба.
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