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Актуальность
Во всем мире население стреми-

тельно стареет. Ряд исследователей 
считают, что к 2050 году пожилые 
люди составят около 1/5 общего чис-
ла населения. Менопауза, за которой 
следует примерно треть жизни, будет 
постепенно становиться рубежом, 
разделяющим жизнь женщины по-
полам [1].

«Классические» менопаузальные 
расстройства —  вазомоторные сим-
птомы (приливы и гипергидроз), раз-
вивающиеся в перименопаузе, усили-
ваются, нередко вынуждая женщину 
обратиться за врачебной помощью 
в периоде ранней постменопаузы. 
Приливы —  проявление своеобраз-
ной «абстиненции» эстроген-чув-
ствительных нейрональных систем, 

находившихся долгое время в усло-
виях высокого содержания половых 
гормонов и нарушения их адаптации 
к новым условиям дефицита эстро-
генов [2].

Приливы —  основная причина 
резкого снижения качества жизни 
у большинства женщин в менопау-
зе, так как они являются маркером 
неблагоприятных сосудистых изме-
нений у женщин от 45 до 58 лет. При 
наличии выраженных приливов от-
мечаются снижение вазодилятации, 
вызванной изменениями кровотока, 
и более значительные показатели 
кальцификации коронарных сосу-
дов [3]. Женщины с более тяжелыми 
симптомами менопаузы имеют боль-
шую распространенность сердечно-

сосудистых заболеваний, а также фак-
торов риска и диагностированного 
остеопороза по сравнению с теми, 
кто имеют слабовыраженные сим-
птомы менопаузы или не имеют их 
совсем [4]. Независимо от того, бес-
покоят ли женщину менопаузальные 
симптомы, ее организм претерпевает 
многие изменения, связанные с ме-
нопаузой [5].

Наиболее эффективным сред-
ством лечения вазомоторных сим-
птомов, связанных с менопаузой 
в любом возрасте женщины, явля-
ется менопаузальная гормональная 
терапия (МГТ) —  стандарт лечения 
климактерического синдрома. МГТ 
также эффективна для профилак-
тики остеопороза, снижения риска 

Оценка эффективности комплексного  
подхода к лечению менопаузальных симптомов  
у женщин периода ранней постменопаузы на фоне 
дефицита витамина D

Т. Ю. Пестрикова, д. м. н., проф., зав. кафедрой акушерства и гинекологии
Т. В. Ячинская, аспирант

ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицинский университет» Минздрава России, 
г. Хабаровск

Evaluating effectiveness of comprehensive approach to treatment of menopausal symptoms in early 
postmenopausal women with vitamin D deficiency
T. Yu. Pestrikova, T. V. Yachinskaya
Far Eastern State Medical University, Khabarovsk, Russia

Резюме
В ходе исследования нами проведен сравнительный анализ эффектив-
ности применения менопаузальной гормональной терапии у женщин 
в постменопаузе с нейровегетативными и психоэмоциональными про-
явлениями климактерического синдрома на фоне дефицита витамина 
D и терапии, включающей комбинацию витамин D и менопаузальную 
гормональную терапию. Основным методом, подтверждающим эф-
фективность препарата, являлась динамика индекса Куппермана 
(вегетативные и психоэмоциональные симптомы). Критерии эффектив-
ности —  динамика суммарного балла индекса Куппермана и различие 
его по сравнению с исходными данными —  достигнуты в процессе 
исследования. Установлено, что совместное применение витамина D 
и менопаузальной гормональной терапии в течение 12 месяцев показало 
наибольшую эффективность при психоэмоциональных проявлениях кли-
мактерического синдрома у женщин в постменопаузе. Своевременная 
коррекция дефицита витамина D может значимо повысить качество 
жизни женщин в постменопаузальном периоде.
Ключевые слова: менопауза, витамин D, колекальциферол, эстрогенный 
дефицит, приливы жара, индекс Куппермана.

Summary
In  this study the analysis of  the effectiveness of menopausal 
hormone therapy (MHT) in postmenopausal women with neuro-
vegetative and psycho-emotional manifestations of climacteric 
syndrome against the background of vitamin D deficiency and 
the scheme including combined treatment containing MHT and 
vitamin D was conducted. The main method of confirming the 
effectiveness of the drug is the dynamics of the Kupperman index 
(vegetative and psycho-emotional symptoms). Performance cri-
teria —  the dynamics of total score of Kupperman index and the 
difference compared with its original data —  are achieved in the 
research process. It was found that menopausal hormone thera-
peutic course with vitamin D correction for 12 months improved the 
parameters of psycho-emotional manifestation of the climacteric 
syndrome in postmenopausal women significantly. The modern 
correction of vitamin D deficiency can improve the quality of life 
in postmenopausal women.
Key words: menopause, vitamin D, сolecalciferol, estrogen defi-
ciency, hot flushes, Kupperman index.

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология 7

ишемической болезни сердца. Она 
может проводиться длительное время 
с периодической оценкой индивиду-
ального баланса польза и риска для 
минимизации возможного неблаго-
приятного влияния на здоровье [6]. 
Эта терапия предлагает женщинам 
с умеренными и тяжелыми менопау-
зальными симптомами иное качество 
жизни, а также улучшает их здоро-
вье в долгосрочной перспективе[4]. 
Тем не менее качество жизни после 
менопаузы зависит от многих допол-
нительных факторов. Так, дефицит 
D-гормона (чаще обозначаемый как 
дефицит витамина D), обладающего 
широким спектром биологических 
свойств и участвующего в регуля-
ции многих важных физиологических 
функций, также имеет негативные 
последствия и лежит в основе ряда 
патологических состояний и заболе-
ваний у женщин постменопаузально-
го периода. В последнее время ряд 
публикаций подчеркивают важную 
роль витамина D в многочисленных 
физиологических функциях [7, 8]. 
Дефицит витамина D может оста-
ваться длительно бессимптомным 
или проявляться неопределенными 
мышечными болями, мышечной 
слабостью, снижением физических 
возможностей, депрессией. Его свя-
зывают со многими острыми и хро-
ническими заболеваниями, включая 
расстройства метаболизма кальция, 
инсулинорезистентность и сахарный 
диабет типа 2, сердечно-сосудистые 
заболевания, метаболический син-
дром, болезнь Альцгеймера и пр. [9].

Цель исследования: оценить эффек-
тивность МГТ и колекальциферола 
в комплексном лечении нейровегета-
тивных и психоэмоциональных сим-
птомов климактерического синдро-
ма в раннем периоде постменопаузы 
на фоне низких значений 25(ОН)D 
(менее 30 нг/мл).

Материалы и методы
В исследование были включены 

90 женщин, обратившихся по поводу 
вазомоторных симптомов климакте-
рического синдрома в период ран-
ней постменопаузы на фоне низких 
значений 25(OH)D в крови (менее 
30 нг/мл). Средний возраст опро-

шенных колебался от 46 до 58 лет, 
составляя в среднем 52,72 ± 0,35 года 
с медианой 53 (51÷55).

В зависимости от характера исполь-
зуемой терапии все пациентки были 
распределены нами на три группы.

В группу 1 были включены 30 па-
циенток с дефицитом витамина D, ко-
торые в течение исследуемого периода 
принимали МГТ и витамин D. Группу 
2 составили 30 пациенток с недоста-
точностью витамина D, получающие 
МГТ и витамин D. В группу 3 вошли 
30 пациенток с дефицитом витами-
на D. На момент начала исследования 
они уже получали МГТ три месяца, 
когда у них впервые был исследован 
витамин D и выявлен его дефицит. 
Пациентки группы 3 в течение иссле-
дуемого периода по разным причинам 
витамин D не принимали.

Пациентки группы 1 и группы 2 
принимали ежедневно колекальцифе-
рол (Аквадетрим) по 5000 МЕ в день 
первые два месяца, далее по 2 000 МЕ 
ежедневно весь период наблюдения 
на фоне использования МГТ. Все 
пациентки в качестве МГТ исполь-
зовали препарат Фемостон® конти, 
содержащий 1 мг эстрадиола и 5 мг 
дидрогестерона.

Критерии обеспеченности вита-
мином D оценивали по содержанию 
в крови 25(ОН)D методом иммуно-
ферментного анализа с использова-
нием набора 25-OH Vitamin D ELISA, 
предназначенного для количественно-
го определения 25(OH)D в сыворотке 
и плазме крови. Дефицит определял-
ся при концентрации 25(ОН) D < 20 
нг/мл, недостаточность —  < 30 нг/мл, 
норма —  > 30 нг/мл.

У всех респонденток проводился 
подсчет модифицированного менопау-
зального индекса Куппермана (ММИ) 
в начале исследования, через 3 и 12 
месяцев.

Статистическая обработка полу-
ченных данных проводилась с ис-
пользованием критериев Стьюдента, 
Фишера и Манна-Уитни методом ква-
дратов Пирсона.

Результаты и обсуждение
Изучение социального статуса па-

циенток указало на то, что у 84,44 ± 
3,82 % (n = 76) образование было 
высшим; средним у 15,56 ± 3,82 % 

(n = 14). При этом экономическое 
образование было у 43,33 ± 5,22 % 
(n = 39) респонденток, медицинское 
у 26,67 ± 4,66 % (n = 24), педагогиче-
ское у 23,33 ± 4,46 % (n = 21), прочее 
у 6,67 ± 2,63 % (n = 6).

Изучение акушерско-гинеколо-
гического анамнеза показало, что 
1–2 родов имели 85,56 ± 3,71 % (n = 
77) пациенток, трое и более родов —  
15,56 ± 3,83 % (n = 14), выкидыши 
были у 12,22 ± 3,45 % (n = 11) респон-
денток. Доброкачественная дисплазия 
молочных желез отмечена у 84,44 ± 
3,82 % (n = 76) женщин, нарушение 
менструального цикла в репродук-
тивном возрасте у 47,78 ± 5,27 % (n = 
43), миома матки у 46,67 ± 5,26 % (n = 
42). На наличие воспалительных за-
болеваний придатков матки указали 
17,78 ± 4,03 % (n = 16) пациенток, 
на опущение матки и стенок влага-
лища 42,22 ± 5,21 % (n = 38) респон-
денток. Резекция яичника по поводу 
доброкачественных кист яичников 
была выполнена у 14,44 ± 3,71 % (n = 
13) обследованных.

Среди экстрагенитальной патоло-
гии отмечены сердечно-сосудистые 
заболевания, включая артериальную 
гипертонию, у 43,33 ± 5,22 % (n = 
39) пациенток; признаки жирового 
гепатоза, по данным УЗИ, у 8,89 ± 
3,00 % (n = 8); мочекаменная болезнь 
у 3,33 ± 1,89 % (n = 3). На стрессовое 
недержание мочи указали 34,44 ± 
5,01 % (n = 31) обследуемых, на нок-
турию —  64,44 ± 5,05 % (n = 58) па-
циенток. Патология щитовидной же-
лезы, среди которой отмечен компен-
сированный гипотиреоз, встречалась 
у 10,00 ± 3,16 % (n = 9) респонденток, 
тогда как аутоиммунный тиреоидит 
присутствовал у 37,78 ± 5,11 % (n = 
34) пациенток.

Результаты обследования уровней 
ФСГ, ЛГ, эстрадиола до приема МГТ 
у всех пациенток свидетельствовали 
о наступлении менопаузы. В преде-
лах референсных значений находи-
лись пролактин (Прл), тиреотропный 
гормон (ТТГ), Т4-свободный (Т4св.) 
и антитела к тиреоидной пероксидазе 
(АТ–ТПО). Через три месяца прово-
димой терапии ФСГ и ЛГ снизились 
более чем в два раза, тогда как уровень 
эстрадиола вырос более чем в два раза 
(табл. 1).
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На фоне проводимого лечения 
уровень 25(OH)D в первой группе 
вырос в 2,76 раза, во второй —  в 1,68 
раза. В третьей группе остался 
практически неизменным, что под-
тверждает эффективность исполь-
зования используемой схемы при-
менения колекальциферола для кор-
рекции недостаточности и дефицита 
витамина D у обследуемой категории 
пациентов.

Основной жалобой пациенток 
являлись приливы, при этом их чис-
ло колебалось от 10 до 20 в сутки 
у 55,56 ± 5,24 % (n = 50). Более чем 
20 приливов встречались у 16,67 ± 
3,93 % (n = 15) респонденток и ме-
нее 10 приливов беспокоили 30,00 ± 
4,83 % (n = 27) пациенток.

Согласно данным анкетирования, 
значение индекса Куппермана перед 
началом терапии составило в пер-
вой группе 49,17 ± 1,57; во второй —  
34,27 ± 1,79. Через три месяца приема 
МГТ данный показатель значительно 
уменьшился в данных группах и со-
ставил в первой группе 16,67 ± 1,67 
(р < 0,001); во второй —  13,0 ± 1,84 
(р < 0,001). В третьей группе индекс 
Куппермана оставался в этот период 
22,23 ± 1,22, что было значительно 
выше, чем в первой группе (р < 0,01) 

и во второй (р < 0,001). К концу ис-
следования отмечалось достоверное 
снижение индекса Куппермана во всех 
группах, но в третьей группе данный 
показатель оставался на более высо-
ких цифрах, чем в первой (р < 0,01) 
и второй (р < 0,001) группах.

При анализе основных показателей 
модифицированного менопаузального 
индекса (ММИ) Куппермана средний 
балл интенсивности судорог и онеме-
ния составил 1,40 ± 0,15. Сами судо-
роги наблюдались у 66,67 ± 6,09 % ре-
спонденток, а их интенсивность была 
преимущественно средняя —  33,33 ± 
6,09 %. Оценка частоты и интенсив-
ности проявления судорог у респон-
денток с дефицитом и недостаточно-
стью витамина D показала, что, чем 
выше концентрация витамина в крови, 
тем реже проявляются судороги (р < 
0,001) и тем ниже их интенсивность 
(р < 0,05). При оценке характера и сте-
пени тесноты связи уровня витами-
на D и судорог по методу квадратов 
Пирсона также получена обратная 
средняя связь (rxy = –0,5). В результа-
те проведенного исследования было 
выявлено, что у респонденток первой 
и второй групп на фоне статистически 
значимого увеличения концентрация 
витамина D в крови в 1,80–2,65 раза 

(р < 0,01) имело место достоверное 
снижение частоты интенсивности 
судорог (р < 0,001), в то время как 
у пациентов третьей группы частота 
и интенсивность судорог были стати-
стически выше (р < 0,001), несмотря 
на то, что имелась определенная тен-
денция к их снижению.

Анализ эндокринно-метаболиче-
ских изменений показал, что данная 
группа нарушений у пациенток была 
выражена незначительно.

В ходе проведенного лечения тем 
не менее отмечено значимое сниже-
ние ряда симптомов. Так, в первой 
и второй группах пациентки уже 
после три месяца лечения стали до-
стоверно реже жаловаться на жажду 
(р < 0,01), а в первой группе отмечали 
снижение уровня мышечно-суставных 
болей (р < 0,01).

Среди психоэмоциональных на-
рушений в первой группе в целом 
преобладали утомляемость (р < 0,05), 
снижение памяти (р < 0,05) и угнете-
ние или отсутствие либидо (р < 0,01).

Помимо этого, у половины респон-
денток первой группы отмечалось 
снижение аппетита.

Пациентки первой и третьей 
групп отмечали более значительное 
утомление, чем во второй группе (р < 

Таблица 1
Сравнительный анализ результатов лабораторно-диагностического обследования у женщин  

с КС до и на фоне терапии

Параметры I группа(n = 30) II группа(n = 30) III группа (n = 30)

До лечения Через 3 
месяца

Через 12 
месяцев До лечения Через 3 

месяца
Через 12 
месяцев До лечения Через 3 

месяца
Через 12 
месяцев

ФСГ 105,70 ± 5,82 49,71 ± 2,60*** 47,92 ± 2,98*** 106,49 ± 6,02 47,89 ± 2,38*** 42,14 ± 1,58*** 94,95 ± 4,67 59,71 ± 2,55*** 50,81 ± 2,10***

ЛГ 50,05 ± 1,51 24,12 ± 1,20*** 20,66 ± 1,31*** 49,59 ± 1,55 25,38 ± 1,13*** 23,23 ± 1,10*** 50,86 ± 1,56 26,43 ± 1,28*** 22,11 ± 0,87***

Эстрадиол 57,08 ± 2,62 127,35 ± 
8,90***

129,77 ± 
8,22*** 55,23 ± 2,79 121,81 ± 

6,19***
111,36 ± 
6,00*** 54,10 ± 1,93 127,00 ± 

6,88***
129,782 ± 

6,56***

ТТГ 2,05 ± 0,11 1,47 ± 0,11 1,47 ± 0,12 1,82 ± 0,13 1,21 ± 0,12 1,14 ± 0,09 1,77 ± 0,18 1,59 ± 0,12 1,91 ± 0,15

Т4св. 14,44 ± 0,55 15,71 ± 0,50 16,31 ± 0,45 12,67 ± 0,42 14,49 ± 0,45 14,72 ± 0,34 13,85 ± 0,59 13,38 ± 0,57 15,45 ± 2,23

Антитела ТПО 49,04 ± 15,30 41,41 ± 11,65 39,68 ± 12,86 43,34 ± 11,27 44,60 ± 11,55 43,63 ± 11,45 38,50 ± 10,98 40,46 ± 9,86 47,11 ± 9,89

Прл 222,32 ± 22,18 220,07 ± 20,15 190,40 ± 17,37 195,16 ± 18,41 195,49 ± 14,39 193,80 ± 17,91 230,91 ± 20,51 227,23 ± 17,86 220,50 ± 20,15

25(OH)D 15,93 ± 0,40 39,98 ± 1,25*** 43,94 ± 1,92*** 26,23 ± 0,46
р1***

47,65 ± 2,35***
р1** 44,21 ± 1,46*** 15,26 ± 0,42

p2***

15,90 ± 0,73
p1***
p2***

17,05 ± 0,82
p1***
p2***

Примечание: * —  р < 0,05; ** —  р < 0,01; *** —  р < 0,001; p —  при сравнении с исходными данными; р1 —  сравнение с I группой в данный период 
наблюдения; р2 —  сравнение со II группой в данный период наблюдения.

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология 9

0,001 и р < 0,001 соответственно), 
которое исходно составляло в пер-
вой группе 2,63 ± 0,11; во второй 
группе —  1,47 ± 0,18; в третьей —  
1,53 ± 0,16. К концу наблюдаемого 
периода данные показатели стали: 
в первой группе —  0,33 ± 0,09; 
во второй —  0,30 ± 0,10; в третьей 
группе —  1,27 ± 0,17.

В ходе проведенного лечения 
в первой и второй группах досто-
верно снизилась утомляемость (р < 
0,001 и р < 0,001) и улучшилось ли-
бидо (р < 0,05), у пациентов пер-
вой и третьей групп значительно 
улучшились память и внимание (р < 
0,01). Кроме этого, произошло изме-
нение настроения: преобладающая 
во второй и третьей группах лабиль-
ность несколько стабилизировалась 
(р < 0,05).

Полученные нами результаты со-
впадают с опубликованными ранее 
данными Wacker M., Bikle D. [9, 10].

Выводы
1.  Комбинированная терапия пре-

паратом Фемостон® конти с коле-
кальциферолом (Аквадетримом) 
у пациенток с дефицитом или 
недостатком витамина D в крови 
в период ранней постменопаузы 
статистически эффективнее сни-
жает (р < 0,001) основные ней-
ровегетативные и психоэмоцио-
нальные показатели модифициро-
ванного менопаузального индекса 
по сравнению с монотерапией 
препаратом Фемостон® конти.

2.  На фоне комбинированной тера-
пии препаратом Фемостон® конти 
и колекальциферолом (Акваде-
тримом) у пациенток отмечен бо-
лее выраженный терапевтический 
эффект в отношении сонливости 
(р < 0,001), настроения (р < 0,05), 
судорог/онемения  (р < 0,001), 
утомляемости (р < 0,001), мы-
шечно-суставных болей (р < 0,01).
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Актуальность проблемы
Миома матки является одной 

из самых распространенных опу-
холей среди заболеваний женской 
половой системы. К сожалению, 
до настоящего времени от 60 до 96 % 
всех хирургических вмешательств 
у больных с миомой матки приходят-
ся на радикальные операции при том, 
что принцип радикальных операций 
«нет органа —  нет проблемы» уме-
стен только в пери- и постменопаузе 
и при том, что исследования, прове-
денные в последние годы, указыва-
ют на тенденцию к «омоложению» 
пациенток в условиях тенденции 
планирования беременности на бо-
лее поздний репродуктивный период 
[1–6]. Наши исследования подтвер-
ждают это: доля пациенток молодо-
го (до 30 лет) возраста среди 3 783 
оперированных больных с миомой 
матки в гинекологической клини-
ке МОНИИАГ за период с 2008-го 
по 2015 год составила в среднем 

6 % с тенденцией к ее двукратно-
му увеличению с 4,1 % в 2009 году 
до 8,4 % в 2015-м, при этом увели-
чение произошло преимущественно 
счет возрастной группы 26–30 лет 
[3]. Приоритетным у пациенток 
молодого возраста является прове-
дение органосберегающих опера-
ций в учреждениях третьего уровня 
с оптимальной техникой удаления 
узлов и последующего формирова-
ния матки (профилактика гематом, 
несостоятельных рубцов после ми-
омэктомии, послеоперационных 
гнойно-септических осложнений, 
снижающих эффект операции).

Оптимальная техника миомэкто-
мии включает [1–3]:

• использование продольных разре-
зов на матке;

• удаление нескольких узлов из од-
ного разреза;

• «мозаичное» удаление больших 
и гигантских узлов и узлов с ати-
пичной локализацией (в послед-

нюю очередь выделяются области, 
прилежащие к полости матки или 
шеечному каналу;

• использование тонкого (00 или 
000), длительно рассасывающего-
ся шовного материала на атравма-
тической игле;

• «глубокое» сопоставление мы-
шечных структур без оставления 
«мертвых» пространств;

• применение противоспаечных 
барьеров.

Миомэктомия требует от хирур-
га значительного опыта, предельной 
аккуратности и четкого соблюдения 
хирургической техники. От этого 
во многом зависит течение послео-
перационного периода и в дальней-
шем осуществление репродуктивных 
планов. При выборе доступа для 
миомэктомии важно учитывать, что 
малоинвазивным при лапароскопии 
является лишь доступ, а сама хирур-
гическая технология одинакова с ла-

Опыт применения противоспаечного барьера при 
органосберегающих операциях в гинекологии
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ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский институт акушерства 
и гинекологии», г. Москва

Experience in use of anti-collapsible barrier in organ-saving operations in gynecology
N. A. Shchyukina, S. N. Buyanova, E. L. Babunashvili, N. V. Zemskova
Moscow Regional Research Institute for Obstetrics and Gynecology, Moscow, Russia

Резюме
Представлен опыт лечения 176 пациенток с миомой матки в возрасте 
до 30 лет. Отмечено двукратное увеличение пациенток в возрасте 
до 30 лет среди больных с миомой матки в последнее десятилетие 
(с 4,1 % до 8,4 %) в условиях планирования беременности на более 
поздний репродуктивный период, в связи с чем оптимизация технологии 
миомэктомии играет решающую роль в сохранении/восстановлении 
репродукции Доступные способы профилактики послеоперационных 
осложнений и послеоперационных сращений, в том числе оптимальная 
хирургическая техника, рациональная антибиотикопрофилактика 
и применение противоспаечных барьеров (представлен опыт приме-
нения Мезогеля у 58 пациенток) в значительной степени способствуют 
этому.
Ключевые слова: миома матки, миомэктомия, послеоперационные 
спайки, профилактика спаек, противоспаечный барьер, карбокси-
метилцеллюлоза, Мезогель.

Summary
The experience of treating 176 patients with uterine myoma at 
the age of 30 years is presented. There was a twofold increase 
in patients under 30 years of age among patients with uterine 
myoma in the last decade (from 4.1 % to 8.4 %) under condi-
tions of pregnancy planning for a later re-productive period, 
and therefore optimization of myomectomy technology plays 
a decisive role in the preservation / restoration of reproduction. 
Available ways to prevent postoperative complications and 
postoperative adhesions, including optimal surgical technique, 
rational antibiotic prophylaxis and the use of antiseptic barriers 
Applicants’ experience with Mezogelya in 58 patients) contrib-
uted significantly to this.
Key words: uterine myoma, myomectomy, postoperative adhe-
sions, prevention of adhesions, antiseptic barrier, carboxymethyl 
cellulose, mesogel.
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паротомией. Как лапароскопическая, 
так и абдоминальная миомэктомия 
может сопровождаться образованием 
сращений между придатками, маткой 
и соседними органами. Это являет-
ся серьезной проблемой, которую 
не всегда возможно избежать даже 
при строгом соблюдении всех правил 
хирургического вмешательства [7, 8].

Бесспорно, немаловажную роль 
играет конституционная предраспо-
ложенность к развитию сращений. 
Травматическая теория возникнове-
ния внутриматочных спаек после ми-
омэктомии безусловно верна [9, 10], 
однако причина их высокой частоты 
до конца не изучена. Многие иссле-
дователи видят взаимосвязь между 
количеством удаленных узлов мио-
мы и степенью адгезии [7, 8, 11], что, 
по данным ряда исследований [12], 
неоспоримо. Спайки могут возникать 
даже без хирургической травмы. Так, 
M. Mara и др. показали, что у 14 % па-
циенток адгезивный эффект в полости 
матки был обусловлен эмболизацией 
маточных артерий, вызвавшей ишемию 
и гипоксию тканей матки [13]. В связи 
с этим борьба с образованием спаек как 
в брюшной полости, так и полости мат-
ки не теряет своей актуальности [14].

В хирургической практике извест-
ны различные методы профилактики 
послеоперационного спаечного про-
цесса [15], однако эффективность ис-
пользования большинства из них ока-
залась сомнительной, так как многие 
не выдержали строгой клинической 
экспертизы или имеют ограничения 
из-за высокой частоты побочных 
эффектов и осложнений [16]. В те-
чение последних 10 лет в результате 
сотрудничества мировых экспертов 
по проблеме риска послеопераци-
онной адгезии в гинекологии были 
изданы национальные и международ-
ные рекомендации [17, 18]. В рамках 
комплексной стратегии сокращения 
образования синехий было рекомендо-
вано интраоперационное применение 
современных антиадгезивных барье-
ров, особенно во время вмешательств 
с высоким риском их образования. 
Хирургами всего мира предъявляются 
жесткие требования к «идеальному» 
противоспаечному барьеру [19–21]: 
эффективность и безопасность при-
менения; отсутствие воспалительной 

и иммунной реакции; способность 
полностью растворяться после завер-
шения ремезотелизации в течение 5–7 
дней, не нарушая процесс репарации 
тканей; барьер не должен требовать 
фиксации и терять своей активности 
в присутствии различных субстанций 
организма, таких как кровь, кишечное 
содержимое, моча, желчь, перитоне-
альная жидкость. Одно из необходи-
мых условий —  отсутствие токсиче-
ского, адгезивного и канцерогенного 
эффектов [22]. Современные проти-
воспаечные барьеры являются эф-
фективными антиадгезивными сред-
ствами, широко применяющимися 
в гинекологии, в особенности у па-
циенток репродуктивного возраста, 
планирующих беременность [23–25].

Одним из таких препаратов на се-
годняшний день, по нашему мнению, 
является Мезогель —  противоспаеч-
ный барьер российского производства 
(ООО «Линтекс», г. Санкт-Петербург). 
Его основной компонент представлен 
натуральным полимером карбокси-
метилцеллюлозы, он не имеет цвета 
и прозрачен. Однородная и вязкая 
структура геля обеспечивает «сколь-
жение» травмированных поверхностей 
относительно друг друга, тем самым 
предотвращая их «слипание». Второе 
десятилетие Мезогель успешно приме-
няется в качестве противоспаечного 
барьера во время гинекологичеких 
операций. До этого неоднократные 
клинические испытания на живот-
ных и людях показали, что он удобен 
в применении, у него отсутствуют 
серьезные побочные реакции, а эф-
фективность высока, особенно в со-
четании с интраоперационным адге-
зиолизисом [19, 26]. Микробиологами 
доказано, что Мезогель не является 
субстратом для роста и развития 
микроорганизмов [27].

Нами были обследованы и проо-
перированы 176 пациенток с миомой 
матки в возрасте до 30 лет. Диагноз 
«миома матки» был установлен на ос-
новании комплексного обследования, 
все пациентки имели показания к опе-
ративному лечению. Средний возраст 
пациенток с миомой матки составил 
27 лет (минимальный —  18 лет, мак-
симальный —  30 лет). Хронические 
экстрагенитальные заболевания, не-
смотря на молодой возраст, имелись 

у 61,4 % пациенток. Существует гене-
тическая концепция развития миомы 
матки, и наши исследования подтвер-
дили это. Отягощенная наследствен-
ность по развитию миомы выявлена 
нами у 58 (33 %) пациенток (причем 
у каждой пятой —  34 [19,3 %] —  это 
была первая степень родства: мать, 
родная сестра). Наши исследования 
подтверждают также сведения о том, 
что избыточная масса тела способ-
ствует развитию опухоли, особенно 
в молодом возрасте: так, избыточная 
масса тела и ожирение имелись у ка-
ждой четвертой пациентки —  45 (25,6) 
случаев. Паритет: 145 (82,4 %) пациен-
ток с миомой матки к моменту опера-
тивного лечения не реализовали свою 
репродуктивную функцию. Только 31 
(17,6 %) пациентка в среднем возрасте 
27 лет имела роды, 39 (22,2 %) имели 
в анамнезе аборты, 18 (10,2 %) —  са-
мопроизвольные выкидыши. Кроме 
того, у 35 (19,9 %) пациенток име-
лись ИППП и хронические ВЗОМТ: 
хронический сальпингоофорит —  37 
(21 %), эндометрит —  11 (6,3 %), а так-
же бесплодие —  31 (17,6 %) случай. 
Основные патологические симптомы 
у молодых пациенток с миомой матки 
встретились со следующей частотой: 
болевой синдром —  45,6 %; симптом 
быстрого роста –50,6 %, симптом кро-
вотечения —  39,8 %; хроническая по-
стгеморрагическая анемия —  61,4 %, 
бесплодие —  17,6 %, невынашива-
ние —  10,2 % случаев. Нами выявлены 
характерные клинические особенно-
сти развития миомы матки у пациен-
ток молодого возраста. Это быстрый 
рост и большие размеры опухоли 
(средний размер составил 14,8 ± 3,4 
недели, средний диаметр доминант-
ного миоматозного узла 9,3 ± 7,2 см), 
множественность узлов миомы, пре-
имущественно интерстициальная 139 
(79 %), интерстициальная с центро-
стремительным ростом —  39 (22 %) 
и субмукозная 11 (6,3 %) локализация 
миоматозных узлов, сопровождающа-
яся менометроррагией и развитием 
хронической постгеморрагической 
анемии у 108 (61,4 %) больных, не-
вынашиванием беременности у 18 
(10,2 %), бесплодием у 31 (17,6 %), 
что обусловило жизненную необ-
ходимость хирургического лечения 
у данных пациенток и медицинскую 
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и социальную значимость проблемы 
проведения органосберегающих опе-
раций у пациенток с миомой матки.

С января 2013 года в гинекологи-
ческом отделении МОНИИАГ в ка-
честве антиадгезивного средства 
во время проведения абдоминальной 
миомэктомии используется Мезогель. 
58 пациенткам после удаления узлов 
миомы для минимизации сращений 
применялся Мезогель. Он наносился 
на рану (раны) на матке в объеме от 10 
до 40 мл в зависимости от величины 
и количества удаленных узлов и до-
полнительно вводился в брюшную 
полость (преимущественно в полость 
малого таза) в таком же количестве. 
Мезогель очень удобен в использова-
нии, так как имеет специальную насад-
ку для его нанесения по всей раневой 
поверхности, и его введение занимает 
менее минуты. Каких-либо побочных 
эффектов у пациенток, получивших 
Мезогель, нами отмечено не было. Так, 
течение послеоперационного периода 
(например, наличие и длительность 
гипертермии, выраженность болевого 
симптома) не отличалось от такового 
у пациенток после миомэктомии без 
применения Мезогеля. Все пациентки 
были выписаны из стационара на 5–7-е 
сутки в удовлетворительном состоянии. 
Перед выпиской всем 58 пациенткам 
произведено УЗИ на аппарате эксперт-
ного класса, где отмечены удовлетво-
рительное или «идеальное» состояние 
зоны (зон) миомэктомии и отсутствие 
осложнений (гематом, инфильтратов, 
отсутствие фиксации органов к ране-
вым поверхностям матки). Далее сле-
довал обязательный индивидуализи-
рованный этап реабилитации для всех 
пациенток. При проведении данного 
исследования нами также учитывались 
экономические аспекты. Так, затраты 
на применение противоспаечного ба-
рьера Мезогель при абдоминальной 
миомэктомии не превысили 7 тысяч 
рублей, что значимо ниже, чем при 
использовании зарубежных аналогов.

Таким образом, число пациенток 
с миомой матки не имеет тенденции 
к снижению. Отмечается их омоло-
жение в условиях планирования бе-
ременности на более поздний репро-
дуктивный период, в связи с чем оп-
тимизация технологии миомэктомии 
играет решающую роль в сохранении 

и восстановлении репродукции у дан-
ного многочисленного контингента 
больных. Своевременное выявление 
опухолей, адекватное по объему хи-
рургическое вмешательство в детород-
ном возрасте (миомэктомия) играют 
решающую роль в благоприятном ко-
нечном исходе оперативного лечения 
(сохранение органа и репродукции). 
Доступные способы профилактики 
послеоперационных осложнений и по-
слеоперационных сращений, в том 
числе оптимальная хирургическая 
техника, рациональная антибиоти-
копрофилактика и применение проти-
воспаечных барьеров в значительной 
степени способствуют этому.
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Фертильность определяется как 
способность пары зачать, вы-

носить и родить жизнеспособное 
потомство. Женская фертильность за-
кономерно привлекает к себе больше 
внимания, поскольку именно на жен-
щине лежит бремя по вынашиванию 
и рождению ребенка. Соответственно 
дефиниции, снижение женской фер-
тильности трактуется как бесплодие 
и невынашивание или недонашива-
ние беременности.

Способность женщины к зачатию 
определяется многими факторами, 
большинство из которых контро-
лируются стероидными гормонами. 
Ключевыми моментами фертиль-
ного цикла являются овуляция, се-
креторная трансформация эндоме-
трия, имплантация плодного яйца 
и децидуализация эндометрия [1]. 
Овуляцию обеспечивает пик лютеи-
низирующего гормона (ЛГ), иници-
ируемый, в свою очередь, пиковым 
выбросом эстрадиола на высоте син-
теза клетками гранулезы преовуля-

торного фолликула. Образующееся 
из остатков фолликула желтое тело 
синтезирует прогестерон, который 
обеспечивает секреторную транс-
формацию эндометрия. Небольшой 
дополнительный выброс эстрадиола 
в середине лютеиновой фазы инду-
цирует рецептивность эндометрия 
непосредственно перед импланта-
цией, а вслед за имплантацией на-
растающая секреция прогестерона 
вызывает децидуализацию стромы 
и формирование иммунной толерант-
ности эндометрия.

Собственно процесс импланта-
ции нуждается в одновременной 
поддержке эстрадиолом и проге-
стероном [1]. Рецептивность эн-
дометрия обеспечивается обоими 
половыми стероидами и связана 
с уплощением эпителия и потерей 
полярности в месте прикрепления 
эмбриона. Этот процесс регулиру-
ется несколькими генами, которые, 
в свою очередь, экспрессируются под 
действием эстрогенов и прогестаге-

нов. С другой стороны, в активацию 
бластоцисты включены стероидные 
сигналы, сигналы каннабиноидов 
и Wnt-сигнальные пути [1].

Имплантация является результа-
том взаимодействия трофэктодермы 
бластоцисты и эпителиальных кле-
ток эндометрия при участии стро-
мальных клеток [2]. В результате 
сигналов, поступающих от бласто-
цисты, в эндометрии повышается 
экспрессия факторов, обеспечива-
ющих её внедрение, в том числе, 
протеаз, факторов роста и проста-
гландинов [3]. Высокая экспрессия 
рецепторов эстрогенов и прогесте-
рона в клетках эпителия и стромы 
в начале секреторной фазы цикла 
к моменту имплантации бласто-
цисты радикально изменяется: 
полностью исчезают рецепторы 
в эпителии с сохранением их вы-
сокого количества в клетках стромы. 
Репрессия рецепторов в эпителиаль-
ных клетках эндометрия вызывает 
появление на поверхности эпителия 
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Pregravidary preparation and management of first trimester pregnancy in women with reduced fertility
I. V. Kuznetsova
First Moscow State Medical University n. a. I. M. Sechenov, Moscow, Russia

Резюме
Нарушения фертильности —  бесплодие и невынашивание беременности 
являются одной из наиболее актуальных проблем специальности «аку-
шерство и гинекология». Участие половых гормонов в физиологических 
процессах овуляции, имплантации и последующей гестации обосно-
вывает возможность применения их аналогов в практике лечения жен-
щин с нарушенной фертильностью. Препараты прогестерона широко 
используются для коррекции нарушений менструального цикла, в про-
граммах вспомогательных репродуктивных технологий, для профилак-
тики и лечения гестационных осложнений. В обзоре представлен опыт 
российских и зарубежных исследователей по применению препаратов 
микронизированного прогестерона в вагинальной лекарственной форме 
с целью восстановления фертильности и сохранения беременности 
у женщин с бесплодием и невынашиванием беременности.
Ключевые слова: бесплодие, самопроизвольный выкидыш, привычное 
невынашивание беременности, прогестерон.

Summary
Fertility disorders —  infertility and miscarriage —  are one of the 
most urgent problems in «obstetrics and gynecology» specialty. 
The participation of sex hormones in the physiological process-
es of ovulation, implantation and subsequent gestation justifies 
the possibility of using their analogues in the practice of treating 
women with impaired fertility. Progesterone preparations are 
widely used for correction of menstrual cycle disorders,  in 
programs of assisted reproductive technologies, for the pre-
vention and treatment of gestational complications. The review 
presents the experience of russian and foreign researchers on 
the use of micronized progesterone preparations in the vaginal 
dosage form with the aim of restoring fertility and maintaining 
pregnancy in women with infertility and miscarriage.
Key words: infertility, spontaneous abortion, habitual miscarriage, 
progesterone.
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белков клеточной адгезии (интегри-
нов) и увеличению чувствительно-
сти к факторам роста, выделяемых 
клетками стромы эндометрия.

Синергизм действия эстради-
ола и прогестерона вплоть до со-
вершения имплантации очевиден: 
для адекватного прогестероново-
го сигнала необходима экспрессия 
рецепторов эстрадиола типа альфа 
в строме, поскольку именно через 
них реализуется эффект повышения 
уровня прогестероновых рецепто-
ров в эпителии при продолжении 
пролиферации [4]. Дифференциация 
эпителия поддерживается в основ-
ном прогестероном, одновременно 
тормозящим пролиферацию желе-
зистого эпителия и усиливающим 
пролиферацию стромы эндометрия. 
После завершения имплантации про-
гестерон становится главным гор-
моном беременности, а рецепторы 
эстрадиола репрессируются, снижая 
пролиферативную активность эпите-
лия и присутствие в них рецепторов 
прогестерона.

Эффекты прогестерона, направ-
ленные на сохранение беременности, 
уникальны в своем многообразии 
и представлены во всех тканях ор-
ганизма [5]. На уровне центральной 
нервной системы под действием про-
гестерона активируется транскрип-
ция генов рецепторов серотонина 
и формируется доминанта бере-
менности. В организме происходят 
процессы перестройки гомеостаза, 
поддерживаемые прогестероном 
и включающие модификацию тер-
морегуляции, транскрипцию генов 
обонятельных рецепторов, регу-
ляцию артериального давления, 
экспрессию генов фактора роста 
эпидермиса и генов, кодирующих 
белки внеклеточного матрикса. 
Токолитический потенциал проге-
стерона, опосредуемый экспрессией 
β-адренергических рецепторов, сни-
жением чувствительности к оксито-
цину и уменьшением поступления 
кальция в миоциты, расслабляет ми-
ометрий. Воспалительная реакция 
подавляется в результате редукции 
синтеза провоспалительных проста-
гландинов. Наконец, прогестерон 
обеспечивает модуляцию местного 
иммунитета, регулируя экспрессию 

интерлейкинов 2, 6, 8, стимулируя 
синтез прогестерон-индуцируемого 
блокирующего фактора и переклю-
чая, таким образом, Th1-иммунный 
ответ на Th2-клеточную реакцию.

Нет ничего удивительного в том, 
что дефицит прогестерона плохо 
совместим с нормальным зачатием 
и пролонгированием беременности. 
При оценке концентрации прогесте-
рона в эндометрии женщин с привыч-
ным невынашиванием беременности 
было обнаружено его достоверное 
и значительное (в 200 раз!) сниже-
ние по сравнению с женщинами 
контрольной группы с нормальной 
фертильностью (рис. 1) [6].

Существуют несколько причин 
недостаточности прогестерона. 
Первая из них связана с нарушени-
ем овуляторной функции яичников. 
Ановуляция или редкая овуляция 
чаще всего ассоциирована с эндо-
кринопатиями, например, синдро-
мом поликистозных яичников, дру-
гими формами гиперандрогенизма, 
гиперпролактинемий, и обуслов-
ливают бесплодие. Недостаточная 
лютеинизация клеток гранулезы 
овулировавшего фолликула по при-
чине неполноценного пика ЛГ или 
окислительного стресса в яичнике, 
чаще возникающего из-за дефицита 
антиоксидантной системы, приводит 

к снижению продукции прогестерона 
и может стать основой бесплодия или 
невынашивания беременности [7].

Вторая причина дефицита про-
гестерона состоит в невосприим-
чивости эндометрия к его сигналам 
и формировании при нормальном 
уровне овариальной секреции гор-
мона недостаточности секреторной 
трансформации эндометрия или его 
дисфункции. Дисфункция морфоло-
гически нормального эндометрия 
наблюдается при хроническом эндо-
метрите и эндометриозе, в ее исходе 
избыточная воспалительная реакция 
сохраняется на протяжении всего 
менструального цикла, и отсутствие 
переключения иммунитета на то-
лерантное состояние становится 
причиной нарушения имплантации 
и бесплодия либо невынашивания 
беременности [8]. На клеточном 
уровне это сопровождается сниже-
нием экспрессии генов комплекса 
гистосовместимости I класса, нако-
плением высокого уровня натураль-
ных киллеров и Т-цитокинов в пе-
риферической крови и эндометрии, 
преобладанием иммунного ответа 
Th1-типа.

Значимость прогестерона в обес-
печении процессов имплантации 
и развития беременности, как и зна-
чение его дефицита в бесплодии и ос-

Рисунок 1. Сравнение концентраций прогестерона в эндометрии у фертильных женщин 
и у женщин со сниженной фертильностью.
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ложнениях гестации, обосновывают 
назначение препаратов прогестерона 
для восстановления фертильности 
и лечения угрозы самопроизвольного 
выкидыша.

При наличии недостаточности 
эстроген-продуцирующей функции 
яичников у больных с гипогонадо-
тропным или гипергонадотропным 
гипогонадизмом прогестерон назна-
чается в комплексе с препаратами 
эстрадиола для подготовки эндоме-
трия к осуществлению программ экс-
тракорпорального оплодотворения, 
в том числе с донацией ооцита [9]. 
У женщин с хроническим эндометри-
том, эндометриозом, нарушениями 
роста и созревания слизистой обо-
лочки тела матки поддержка с по-
мощью препаратов прогестерона 
назначается после овуляции для до-
стижения оптимальной секреторной 
трансформации, преодоления проге-
стероновй резистентности и форми-
рования нормальной рецептивности 
эндометрия. Препараты прогестерона 
необходимы также при восстановле-
нии фертильности у больных с ги-
полютеинизмом или ановуляторной 
дисфункцией яичников.

У женщин с ановуляцией, которая 
клинически проявляется задержками 
менструацией и не сопровождается 
аномальными маточными кровоте-

чениями, прогестагены восстанав-
ливают менструальный ритм [10]; 
подходящим вариантом может быть 
назначение прогестерона в дозе 
200 мг/сутки (Праджисан) 10-днев-
ными курсами с 17 по 26 день мен-
струального цикла. Терапия проге-
стероном в циклах стимуляции яич-
ников продолжается, в зависимости 
от применяемого метода индукции 
овуляции, в дозе от 200 до 600 мг 
в сутки после введения триггера и да-
лее в течение I и, при необходимости, 
II триместров беременности.

Диагностика недостаточности лю-
теиновой фазы менструального цикла 
выполняется с помощью измерения 
содержания прогестерона в плазме 
крови за неделю до предполагаемой 
менструации [11]. При вариабель-
ной длительности менструального 
цикла целесообразно определение 
концентрации прогестерона, начиная 
с 16-го дня цикла один раз в неде-
лю, вплоть до начала менструации. 
Достаточной признается секреция 
прогестерона при повышении его 
уровня в плазме крови более 30–45 
нмоль/л (10–15 нг/мл). Более низкие 
уровни прогестерона могут интер-
претироваться как гиполютеинизм. 
При установлении гиполютеинизма 
целесообразно назначать прогестерон 
(Праджисан) в суточной дозе 200–

300 мг с 17-го дня цикла в течение 
10 дней При задержке менструации 
выполняется тест на беременность, 
и при отрицательном результате те-
ста прогестерон отменяется, а при 
положительном результате продолжа-
ется как минимум до восьми недель 
гестации.

Эффективность препаратов про-
гестерона подтверждена в клиниче-
ских исследованиях. В частности, 
применение лекарственного средства 
Праджисан у 32 пациенток с беспло-
дием и гиполютеинизмом привело 
к наступлению беременности в 43,6 % 
наблюдений [12]. Важно отметить, что 
положительный эффект наблюдался 
преимущественно у пациенток с пер-
вичным бесплодием и нормальной 
экспрессией рецепторов прогестерона 
в эндометрии.

При вторичном бесплодии восста-
новление фертильности становится 
более сложной задачей, поскольку при 
воспалительном процессе в патогенез 
снижения фертильности включаются 
дополнительные факторы защиты эн-
дометрия от инвазии, включая мети-
лирование генов HOXA10 и НОХА11, 
участвующих в синтезе белков, ответ-
ственных за окно имплантации. У па-
циенток с хроническим эндометритом 
наблюдается высокий статус мети-
лирования генов HOXA10 и HOXA11, 
выявленный методом бисульфитного 
секвенирования [13].

Данная ситуация является по-
тенциально обратимой. Ряд молекул, 
в том числе эпигаллокатехин-3-гал-
лат, ингибируют активность ДНК-
метилтрансферазы, селективно вза-
имодействуя с субстратсвязывающим 
участком ее активного центра [14]. 
Это является основанием для на-
значения средств, содержащих эпи-
галлокатехин-3-галлат, женщинам, 
страдающим бесплодием или невына-
шиванием беременности на фоне хро-
нического эндометрита. Клинические 
исследования продемонстрировали, 
что оптимальный эффект обеспечи-
вает назначение эпигаллата по две 
капсулы три раза в день в течение 
одного месяца [13].

Наступление спонтанной бере-
менности у женщин, не имеющих 
в анамнезе бесплодия или репродук-
тивных потерь, еще не гарантирует Рисунок 2. Результаты исследования Праджисана в терапии угрозы выкидыша.
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благополучную гестацию, поэтому 
назначение прогестагенов во время 
беременности так же актуально, как 
и их применение на прегравидарном 
этапе [15]. Препараты микронизиро-
ванного прогестерона назначаются 
при симптомах угрожающего само-
произвольного выкидыша (кровяные 
выделения из матки у пациенток без 
предлежания хориона или ретрохо-
риальная гематома) в суточной дозе 
400 мг до купирования симптомов 
с дальнейшем переходом на суточ-
ную дозу 200–400 мг и постепенным 
снижением дозы и отменой, если 
не возникает потребности в пролон-
гировании лечебного курса.

Использование вагинального 
прогестерона показало свою эф-
фективность в клинических иссле-
дованиях, посвященных терапии 
угрожающего самопроизвольного 
выкидыша. Применение Праджисана 
до 16 недель беременности сопро-
вождалось прекращением кровяных 
выделений из половых путей и бо-
лями внизу живота, уменьшением 
размеров и исчезновением ретрохо-
риальной гематомы, нормализацией 
тонуса миометрия. У 97,7 % из 43 
находившихся под наблюдением па-
циенток беременность пролонгиро-
валась до окончания исследования 
(рис. 2) [16].

В другом исследовании 30 па-
циенток с угрожающим самопро-
извольным выкидышем получали 
Праджисан 400 мг в сутки (доза 
делилась на два приема). Без до-
полнительного применения кровоо-
станавливающих средств кровяные 
выделения из половых путей пре-
кращались на 4–5-е сутки терапии, 
а ретрохориальные гематомы расса-
сывались к 4–5-й неделе (рис. 3) [17].

У женщин с привычным невына-
шиванием беременности терапия 
прогестероном по факту отслой-
ки хориона является запоздалой 
и не улучшает клинических исходов, 
поэтому должна начинаться забла-
говременно —  оптимально на этапе 
преконцепционной подготовки [18].

Эта позиция теоретически обо-
сновывается тем, что при наличии 
двух и более последовательных по-
терь беременности в I–II триместрах 
у женщин формируется эндометри-

альная дисфункция (хронический эн-
дометрит), резко повышающая риск 
дальнейших потерь. Вагинальный 
прогестерон (Праджисан) с целью 
улучшения исходов течения бере-
менности у женщин с привычным 
невынашиванием назначается по-
сле овуляции в потенциально фер-
тильном цикле в дозе 200–300 мг 
с прекращением приема в случае 
наступления менструации или от-
рицательного теста на беремен-
ность при задержке менструации. 
Если беременность наступает, при-
менение Праджисана продолжает-
ся в дозе 200–400 мг в течение I и, 
при необходимости, II триместров 
беременности.

Эффективность вагинального 
прогестерона подтверждена в кли-
нических исследованиях. Одна 
из недавних работ включила 116 
женщин с необъяснимым привыч-
ным невынашиванием беременности, 
разделенных на две группы: в ос-
новную группу вошли пациентки 
с высокой экспрессией ядерного 
циклина Е в железистом компонен-
те эндометрия, пациентки с уровнем 
ядерного циклина Е ниже 20 % со-
ставили контроль [19]. Назначение 
прогестерона пациенткам основной 
группы в дозе 100–200 мг через каж-
дые 12 часов, инициированное через 
три дня после пика ЛГ, имело поло-
жительный эффект по сравнению 
с контрольной группой, который был 
оценен по пролонгации беремен-

ности более 10 недель. В основной 
группе положительный исход был 
отмечен в 68 % наблюдений, в груп-
пе контроля —  в 51 %; отношение 
шансов —  2,1 при 95-процентном 
доверительном интервале 1,0–4,4 
(рис. 4).

В крупном (700 участниц) двой-
ном слепом плацебо-контролируемом 
рандомизированном исследовании 
вагинальный прогестерон (400 мг 
дважды в день) назначался женщи-
нам с необъяснимым привычным не-
вынашиванием беременности в дозе, 
начиная с лютеиновой фазы и вплоть 
до 28 недель беременности [20]. 
Частота прерывания у пациенток, 
получавших прогестерон, была до-
стоверно ниже по сравнению с пла-
цебо (12,4 против 23,3 %; р = 0,001), 
а частота пролонгирования беремен-
ности более 20 недель и рождения 
живого ребенка —  достоверно выше 
(87,6 против 76,7 и 91,6 против 77,4 
соответственно; р < 0,05).

Длительное применение ваги-
нального прогестерона, выходящее 
за рамки I–II триместров беремен-
ности, целесообразно с позиций 
профилактики преждевременных 
родов [21]. К группам высокого 
риска преждевременных родов от-
носят пациенток, имевших прежде-
временные роды или поздний само-
произвольный выкидыш в анамнезе. 
Назначение прогестагенов обосно-
ванно с начала II триместра при 
наличии риска преждевременных 

Рисунок 3. Результаты терапии Праджисаном у пациенток с угрозой выкидыша и кровяни-
стыми выделениями.
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родов у женщин с бессимптомным 
укорочением шейки матки (≤ 25 мм), 
по данным ультразвукового иссле-
дования. По данному показанию 
вагинальный прогестерон следует 
использовать в дозе 200 мг один раз 
в день.

Российские исследователи име-
ют хороший опыт применения пре-
паратов прогестерона, в том числе 
лекарственного средства Праджисан, 
по всем перечисленным показаниям 
[16, 17, 22, 23]. Доказавший свою 
эффективность вагинальный проге-
стерон может назначаться с целью 
обеспечения условий для насту-
пления и сохранения беременности 
на этапах прегравидарной подготов-
ки и на протяжении всего процесса 
гестации.
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с привычным выкидышем.

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология 19E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология20

«Постоянно открывать новое —  
это дань времени. Мы обязаны 

быть флагманами науки!» Это выска-
зывание академика РАН Г. Т. Сухих 
определило одну из основных целей 
Российской научно-практической 
конференции «Гинекологическая 
эндокринология в возрастном аспек-
те: проблемы и решения», которая 
проходила с 31 октября по 03 но-
ября 2017 года в Москве в ФГБУ 
«Национальный медицинский ис-
следовательский центр акушерства, 
гинекологии и перинатологии им. ака-
демика В. И. Кулакова» Минздрава 
России. В этом году конференция 
была посвящена памяти заслужен-
ного деятеля науки РФ, доктора ме-
дицинских наук, профессора Веры 
Петровны Сметник, которая на протя-
жении 25 лет руководила отделением 
гинекологической эндокринологии 
центра. Продолжая дело отечествен-
ных основоположников гинекологи-
ческой эндокринологии С. К. Леснова, 
Е. И. Кватера, М. Л. Крымской, про-
фессор Сметник была идеологом 
и президентом научно-практиче-
ских конференций, посвященных 
репродуктивному здоровью жен-
щин различных возрастов, основа-
ла, а затем руководила Российской 
ассоциацией гинекологов-эндокри-
нологов и Российской ассоциацией 
по менопаузе, стояла у истоков соз-
дания российской школы изучения 
климактерия и внедрения принци-
пов менопаузальной гормонотера-
пии в России. Результаты научных 
исследований Веры Петровны изло-
жены в более чем 300 научных трудах. 
Вера Петровна являлась создателем 
и главным редактором научно-рефе-
ративного журнала «Климактерий», 
членом редколлегий ведущих рос-
сийских и зарубежных профильных 
научных журналов и автором восьми 
изобретений.
Данная конференция является зна-

чимым событием в области эндокри-
нологии и проводится раз в 3–4 года. 
По традиции в конференции приняли 

участие акушеры-гинекологи, гинеко-
логи-эндокринологи, эндокринологи, 
кардиологи, геронтологи, урологи 
и другие специалисты смежных про-
фессий из всех регионов России.

Участники мероприятия обсудили 
важные аспекты сохранения репро-
дуктивного здоровья женщины в раз-
личные возрастные периоды в свете 
тенденций научной и практической 
медицины XXI века. Значимое вни-
мание было уделено современным ре-
шениям в терапии гиперпластических 
процессов. В ходе пленарного заседа-
ния «Новое в диагностике и лечении 
гиперпластических процессов эндо-
метрия» особый интерес собравшихся 
специалистов вызвали доклады про-
фессора Г. Е. Чернухи и профессора 
В. И. Киселева.

В своем докладе «Пролифера-
тивные заболевания эндометрия: 
тактика ведения с позиции между-
народных рекомендаций» профессор 
Галина Евгеньевна Чернуха обозна-
чила актуальность проблемы гипер-
пластических процессов эндометрия.

Г. Е. Чернуха обратила внимание 
слушателей на последнюю упрощен-
ную классификацию ВОЗ, основанную 
на рекомендациях ведущих гинеко-
логов и патоморфологов, согласно 
которой гиперплазия эндометрия те-
перь делится на неатипическую (без 
клеточной атипии) и атипическую (эн-
дометриальную, интраэпителиальную 
неоплазию).

Следуя оcновным рекомендациям, 
диагностика гиперплазии эндометрия 
должна основываться только на резуль-
татах гистологического исследования. 
Ультразвуковая оценка толщины эн-
дометрия информативна только в по-
стменопаузе (точка отсчета отсечки 
толщины эндометрия для исключения 
рака эндометрия составляет 3–4 мм).

Профессор Чернуха отметила, что 
при лечении данного заболевания 
гормональными препаратами нуж-
но добиваться регресса гиперпла-
зии, восстановления фертильности 
и следить за тем, чтобы заболевание 

не прогрессировало в атипическую 
форму или в аденокарциному. Если 
женщина не планирует беременности, 
то оптимальным будет назначение ей 
непрерывной поддерживающей тера-
пии препаратами прогестагена.

Хирургическое вмешательство по-
казано в случае, если есть прогресси-
рование в сторону атипической ги-
перплазии, отсутствует выраженный 
эффект после 12 месяцев терапии, 
а также если кровотечения не пре-
кращаются или возникают рецидивы.

В завершении профессор Чернуха 
напомнила, что, к сожалению, частота 
рецидивов гиперплазии эндометрия 
после окончания гормонотерапии ва-
рьирует в широких пределах, поэтому 
вопрос вторичной профилактики дан-
ного заболевания стоит очень остро.

Ключевой темой доклада профес-
сора Всеволода Ивановича Киселева 
«Эпигенетические изменения как 
причина рецидивирования гипер-
пластических процессов в органах 
женской репродуктивной системы» 
стала эпигенетическая природа ре-
цидивирования пролиферативных 
гинекологических заболеваний. Их 
лечение является основным смыслом 
и предметом деятельности врачей 
акушеров-гинекологов.

Всеволод Иванович выделил тот 
факт, что, несмотря на эффектив-
ность существующих стандартов 
терапии пролиферативных заболе-
ваний, большинство этих патологий 
имеют ярко выраженную тенденцию 
к рецидивированию.

Докладчик отметил, что в основе 
аномальной клеточной гиперпроли-
ферации в гормон-чувствительных 
органах и тканях женской репродук-
тивной системы лежат нарушения 
процессов регуляции активности по-
ловых гормонов эстрадиола и проге-
стерона, поскольку сама физиология 
органов женской репродуктивной си-
стемы подразумевает гормональную 
регуляцию, которая осуществляется 
на разных уровнях проведения гор-
монального сигнала.

Новое в диагностике и лечении 
гиперпластических процессов эндометрия

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология 21

Профессор Киселев обратил 
внимание слушателей на результа-
ты масштабных российских и зару-
бежных клинических исследований, 
из которых следует, что у пациенток 
с диагнозом «гиперплазия эндоме-
трия» после отмены стандартной 
терапии в 25–40 % случаев наблюда-
ется возврат к исходному состоянию 
данного заболевания. Существуют 
ряд исследований с применением 
препаратов разного рода, нацелен-
ных на гормональную модуляцию при 
гиперплазии эндометрия. Результаты 
этих исследований однозначно сви-
детельствуют о том, что при разных 
режимах лечения этой патологии су-
ществует одинаково высокий риск ее 
рецидивирования.

Очевидно, что проблема неотвра-
тимого рецидивирования, наблюдаю-
щегося в большом проценте случаев, 
не могла не волновать специалистов, 
занимающихся изучением фундамен-
тальных проблем пролиферативных 
заболеваний человека. В итоге в ре-
зультате проведения большого числа 
экспериментальных исследований 
было доказано, что суть рецидиви-
рования, в основе которого находится 
нарушение клеточной пролиферации, 
состоит в приобретении клетками но-
вой генетической программы.

В настоящее время доказано, что 
генетическая программа, согласно 
которой человек развивается на про-
тяжении своей жизни, определяется 
не только наследственными факто-
рами, полученными от родителей, 
но и приобретенными изменениями, 
имеющими эпигенетическую природу.

Спектр генной экспрессии меня-
ется на протяжении всей жизни че-
ловека. Сегодня известны и хорошо 
изучены механизмы, с помощью ко-
торых ген функционально умолкает, 
сохраняя свою структуру. Самое уди-
вительное и выдающееся наблюдение 
и обобщение последних десятилетий, 
заметил профессор Киселев, это пони-
мание механизма прижизненного вза-
имодействия генома и окружающей 
среды. Оказалось, что огромное чис-
ло факторов внешней и внутренней 
среды способны активировать фер-
ментативные системы ДНК —  метил-
транферазы и гистондеацетилазы. Эти 
ферменты присоединяют определен-

ные химические группы к молекуле 
ДНК или к ее белковому коду —  ги-
стонам хроматина, в результате чего 
изменяется доступность участков 
ДНК для считывания информации, 
и функционально важные гены вы-
ключаются из работы или эпигене-
тически умолкают.

Установлено, что в большинстве 
случаев патологические процессы 
пролиферации в органах и тканях 
репродуктивной сферы связаны с из-
менениями функционирования генов 
в результате их аномального метили-
рования в области регуляторного про-
моторного участка. Способствовать 
запуску этого процесса могут такие 
внешние причинные факторы, как 
курение, длительный стресс, плохая 
экология, биологическое старение 
организма и многие другие.

В зависимости от того, какой ген 
подвергся метилированию и насколько 
важна функция данного гена, можно 
наблюдать либо отсутствие суще-
ственных перемен в состоянии здо-
ровья человека, либо нарастание како-
го-то патологического процесса, кото-
рый невозможно остановить никаким 
другим способом, кроме воздействия 
на генетическую программу. Можно 
блокировать гормональные сигналы, 
можно удалять поврежденные ткани 
хирургически, но если клетки настро-
ены на абсолютно новую генетиче-
скую задачу, то они будут непрерывно 
пролиферировать, а пролиферативное 
заболевание прогрессировать.

В результате могут произойти 
настолько глубокие изменения ге-
нетической программы, что клетка 
начинает подчиняться совершенно 

другим законам. Так зарождается кан-
церогенез. Очень похожие изменения 
мы наблюдаем в клетках, которые 
поменяли ритм клеточного деления 
и стали клеточным субстратом про-
лиферативных заболеваний.

Любой тип терапии, который 
не влияет на коррекцию поврежден-
ной генетической программы, не в со-
стоянии надежно предотвратить реци-
див пролиферативного заболевания.

Ключевой посыл выступления 
профессора В. И. Киселева состоял 
в том, что эпигенетические изменения, 
в отличие от генетических программ, 
ведущих организм человека от рожде-
ния к смерти через развитие различ-
ных патологий, обратимы. Знания 
о функционировании генома позво-
ляют формировать принципиально но-
вый подход к лечению и профилактике 
заболеваний репродуктивной сферы.

Если воздействовать на эндо-
метрий ингибиторами ДНК-метил-
трансфераз, то после 3–6 циклов 
обновления и размножения эндоме-
триальных клеток функционально 
важный ген может освободиться 
от метильной группы и начать рабо-
тать так же, как в нормальной здоро-
вой клетке. Таким образом, можно 
вернуть клетке исходную генетиче-
скую программу, избавив ее от той 
«вновь приобретенной заданности», 
которая ведет ее к патологическому 
состоянию, в том числе и к такому, 
который сопровождается стойким 
рецидивированием.

Когда врач-гинеколог вмешива-
ется в процесс лечения гиперпласти-
ческих заболеваний на относительно 
ранних стадиях их развития, то с по-
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мощью препаратов гормональной 
терапии он может в большей или 
меньшей степени решить постав-
ленную перед ним задачу. Однако 
если отмена гормональной терапии 
приводит к рецидивированию забо-
левания, это означает, что аномаль-
ные внутриклеточные изменения уже 
вышли на эпигенетический уровень. 
И следовательно, ликвидировать эти 
аберрантные изменения, обусловли-
вающие рецидивирование пролифе-
ративного заболевания, можно тоже 
только используя методы и подходы, 
работающие на уровне регуляции 
генной активности —  на эпигенети-
ческом уровне. Чтобы вернуть ано-
мально работающую клетку в рамки 
исходной генетической программы, 
следует на какое-то время пода-
вить активность ферментов ДНК-
метилтрансферазы и гистондеаце-
тилазы. В результате ингибирова-
ния этих двух ферментных систем 
возвращается исходная нормальная 

генетическая программа, и резко 
снижается риск рецидивирования 
пролиферативного заболевания.

В 2000-х годах впервые два эпи-
генетических препарата —  Вайдаза® 
(активное вещество: 5-аза-цитидин) 
и родственный ему Дакоген® (активное 
вещество: 5-аза-2’-дезоксицитидин 
или децитабин) были официально за-
регистрированы и разрешены к клини-
ческому применению Американским 
управлением по контролю качества 
пищевых продуктов и лекарственных 
препаратов (FDA). Данные препара-
ты являются ингибиторами ДНК-
метилирования и предназначены для 
лечения больных с миелодиспластиче-
ским синдромом. Однако наряду с до-
казанной терапевтической активностью 
они продемонстрировали и значитель-
ную токсичность, которая являлась ча-
стой причиной возникающих при их 
использовании серьезных осложнений 
и отрицательных побочных эффек-
тов. Поэтому основным требованием 

к эпигенетическим препаратам нового 
поколения, кроме их высокой эффек-
тивности и селективности, является 
максимально сниженная токсичность 
и минимизация возникающих при их 
применении побочных эффектов.

В связи с этим в последнее время 
все большее внимание и интерес ис-
следователей привлекают вещества 
природного происхождения, облада-
ющие опухолеспецифической эпи-
генетической активностью. Среди 
нетоксичных веществ с эпигенети-
ческой активностью в настоящее вре-
мя одними из самых перспективных 
являются флавоноид эпигаллокате-
хин-3-галлат (EGCG), а также индо-
лы —  индол-3-карбинол (I3C).

Так, ДНК-деметилирующий агент 
EGCG по эффективности ставится 
в один ряд с активным компонентом 
лицензированного эпигенетического 
препарата Дакоген® —  5-аза-2’-дезок-
сицитидином, а по таким параметрам, 
как специфичность и безопасность, 
даже превосходит последний.

I3C и EGCG являются активными 
компонентами препаратов Индинол® 
и Эпигаллат®.

Профессор Киселев представил 
результаты исследования статуса 
метилирования генов-супрессоров 
опухолевого роста при гиперпла-
зии эндометрия. Было показано, что 
по истечении шестимесячного курса 
лечения с назначением эпигаллока-
техин-3-галлата (Эпигаллат®) и ин-
дол-3-карбинола (Индинол®) уровень 
метилирования генов опухолевой су-
прессии падал практически до нуля. 
Таким образом было доказано, что, 
воздействуя на клетку, которая при-
обрела критическую массу эпигене-
тических изменений, ингибиторами 
ДНК-метилтрансферазы эпигаллока-
техин-3-галлатом и индол-3-карбино-
лом можно избавиться от связавших-
ся с ее ДНК избыточных метильных 
групп и восстановить исходную ак-
тивность генов противоопухолевой 
защиты, ответственных за апоптоз 
трансформированных клеток, пода-
вление патологической клеточной 
пролиферации и ангиогенез.

Большая доказательная база под-
тверждает, что включение указанных 
эпи-препаратов в схему комплексного 
лечения заболеваний, в основе па-
тогенеза которых находится гипер-
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пластический синдром, позволяет 
существенно повысить эффектив-
ность терапии. Докладчик назвал 
этот процесс «эпигенетической 
реабилитацией».

Так, если уровень рецидивирова-
ния пролиферативных гинекологиче-
ских заболеваний при использовании 
стандартной гормональной терапии 
составляет до 20–30 %, назначение 
препаратов Индинол® и Эпигаллат® 
в течение шести месяцев после про-
ведения стандартной гормональной 
терапии позволяет снизить количество 
их рецидивов до единичных значений.

В заключение выступления про-
фессор В. И. Киселев коснулся юри-
дического аспекта назначения биоло-
гически активных добавок. Всеволод 
Иванович отметил, что в соответствии 
с приказом Министерства здравоохра-
нения России от 30 сентября 2015 года 
N 683н «Об утверждении Порядка 
организации и осуществления про-
филактики неинфекционных забо-
леваний и проведения мероприятий 
по формированию здорового образа 
жизни в медицинских организациях» 

врачи обязаны назначать средства для 
профилактики хронических неинфек-
ционных заболеваний, в том числе 
и биологически активные добавки. 

Препараты Индинол® и Эпигал-
лат® имеют 10-летний опыт приме-
нения при различных гиперпластиче-
ских гинекологических заболеваниях. 
Поэтому данные препараты могут 
быть обоснованно рекомендованы 
для фармакологической коррекции 
влияния факторов риска рецидивиро-
вания гиперпластических процессов 
после стандартной терапии.

Резюмируя, докладчик подчер-
кнул, что теперь нам открывается 
абсолютно уникальная возможность 
воздействовать эпи-препаратами для 
устранения возникших клеточных 
нарушений и восстановления ис-
ходной нормальной генетической 
программы, а значит, эффективно 
и безопасно повысить шансы паци-
енток на безрецидивный исход лече-
ния имеющихся пролиферативных 
заболеваний и существенно улучшить 
их репродуктивное здоровье

Диагностическая 
и оперативная 
гистероскопия 

и лапароскопия

Хирургия тазового дна

Диагностическая 
и оперативная 
гистероскопия 

и лапароскопия

Февраль

5–16

Апрель

9–13

Октябрь

15–26

План мероприятий 
эндоскопического 
отделения МОНИИАГ 
на 2018 год

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология24 E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология 25

1Российская ассоциация по генитальным инфекциям 
и неоплазии (РАГИН), г. Москва

2ГОУ ВПО «Российский университет дружбы народов» 
Минобрнауки, г. Москва

3Дальневосточный институт содействия общественному 
развитию (АНО ДВИСОР) г. Хабаровск

4ФБУН «Центральный НИИ эпидемиологии» Роспотреб-
надзора, г. Москва

5ФГБОУ ВО «Кемеровская государственный медицинский 
университет» Минздрава России, г. Кемерово

6ФГАОУ ВО «Балтийский федеральный университет 
им. Иммануила Канта», Калининград, Россия;

7ФГБУ «Эндокринологический научный центр» Минздрава 
России, г. Москва

8ФГБОУ ВО «Читинская государственная медицинская 
академия» Минздрава России, г. Чита

9ФГБОУ ВО «Тульский государственный университет», г. Тула
10 ФГБУ «РНЦ МРиК» Минздрава России
11ФГБОУ ВПО «Южно-Уральский государственный меди-

цинский университет», г. Челябинск
12ГБОУ ВПО «Сибирский государственный медицинский 

университет» Минздрава России, г. Томск
13ФГБУ «Российский онкологический научный центр име-

ни Н. Н. Блохина» Минздрава России, г. Москва
14ГБОУ ВПО «Волгоградский государственный медицин-

ский университет» Минздрава России, г. Волгоград
15ГБОУ ВПО «Тюменская государственная медицинская 

академия» Минздрава России, г. Тюмень
16ГБОУ ВПО «Ростовский государственный медицинский 

университет» Минздрава России, г. Ростов-на-Дону

17ФГАУ «Лечебно-реабилитационный центр» Минздрава 
России, г. Москва

18Клинический госпиталь «Лапино» группы компаний 
«Мать и дитя», г. Москва

19ФГБУ «Институт последипломного профессионального 
образования ФМБЦ имени А. И. Бурназяна ФМБА Рос-
сии», г. Москва

20ГБОУ ВПО «Кубанский государственный медицинский 
университет» Минздрава России, г. Краснодар

21ФГАОУ ВО «Дальневосточный Федеральный универси-
тет» Министерства образования и науки Российской 
Федерации, Владивосток, Россия

22Женская консультация, г. Воскресенск, Московская область
23ГБОУ ВПО «Алтайский государственный медицинский 

университет» Минздрава России, г. Барнаул
24ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицин-

ский университет» Минздрава России, Хабаровск, Россия
25 ГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непре-

рывного профессионального образования» Минздрава 
России, г. Москва, Россия

26ГБОУ ВПО «Пермский государственный медицин-
ский университет имени академика Е. А. Вагнера» 
Минздрава России, г. Пермь

27Российское общество по менопаузе. ГБУЗ
28О «Московский областной научно-исследовательский 

институт акушерства и гинекологии», г. Москва
29ГБОУ ВПО «Казанский государственный медицинский 
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Онконебрежность и онкофобия у женщин 
бальзаковского возраста.
Проект «Онкопатруль»

С. И. Роговская1,10,25, В. Е. Радзинский2, В. Е. Балан27,28, С. П. Машовец3,21, Н. Б. Москвина3,21, 
В. Г. Акимкин4, Н. В. Артымук5, Т. Е. Бахалова6, Т. Н. Бебнева2,1,7, Т. Е. Белокриницкая8, В. Г. Волков9, 
А. Х. Гайдарова10, В. Ф. Долгушина11, И. Д. Евтушенко12, Л. И. Короленкова2,13, М. C. Крапивина14, 
И. И. Кукарская15, Е. Ю. Лебеденко16, Е. В. Ледин17, А. В. Ледина1,2,18, Е. В. Липова19, Н. В. Мингалева20, 
М. И. Манжосова22, И. В. Молчанова23, Т. Ю. Пестрикова24, Н. М. Подзолкова25, Е. А. Сандакова26, 
Л. В. Ткаченко14, И. Ф. Фаткуллин29, В. И. Шадеркина30

Onkocarelessness and oncophobia in women of women of Balzac age. ‘Oncopatrol’ project
S. I. Rogovskaya, V. E. Radzinsky, V. E. Balan, S. P. Mashovets, N. B. Moskvina, V. G. Akimkin, N. V. Artymuk, Т. Е. Bakhalova, 
T. N. Bebneva, Т. Е. Belokrinitskaya, V. G. Volkov, V. F. Dolgushinа, I. D. Evtushenko , L. I. Korolenkova, M. C. Krapivina, 
I. I. Kukarskaya, E. Yu. Lebedenko, E. V. Ledin, A. V. Ledina, E. V. Lipova, N. V. Mingaleva, M. I. Manzhosova, I. V. Molchanova, 
T. Yu. Pestrikova, N. M. Podzolkova, E. A. Sandakova, L. V. Tkachenko, I. F. Fatkullin, V. I. Shaderkinа

Резюме
Во многих странах регистрируется рост онкологической заболеваемости, что требует повышения ответственности женщин за свое 
здоровье. Ранее опубликованные результаты проекта «Онкопатруль» показали, что не все женщины РФ разумно относятся к своему здо-
ровью: поведенческая реакция почти у половины опрошенных варьируется от пренебрежительной до фобической, включая отношение 
к приему гормональных препаратов. Это может служить причиной отказа от посещения диспансерных осмотров и позднего обращения 
за медицинской помощью. В статье представлены результаты Всероссийского образовательного проекта «Женщины разного возраста 
между онконебрежностью и онкофобией: Как не допустить рак?», который стартовал в 2015 году и продолжается по настоящее время. 
Исследование инициировано ассоциациями РАГИН и МАРС при сотрудничестве с Дальневосточным институтом содействия обществен-
ному развитию, Российским обществом по менопаузе, Ассоциацией медицинских журналистов и рядом медицинских и общественных 
организаций. Приводится анализ опроса женщин бальзаковского возраста по отношению к своему здоровью и гормонолечению. В целом 
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Актуальность
Согласно данным статистики, 

частота онкологических заболева-
ний в России повышается по боль-
шинству локализаций [1, 2, 3], при 
этом рак репродуктивных органов 
(молочной железы, матки и шейки 
матки) женщин занимает лидиру-
ющую позицию в списке онколо-
гических заболеваний (38,9 %) [1], 
несмотря на то, что данные формы 
рака расцениваются в мире как пре-
дотвратимые [4]. В целом отмечается 
низкий уровень активного выявления 
новообразований визуальных лока-
лизаций, к которым относятся и рак 
шейки матки (РШМ), и молочной 
железы (МЖ). При профилактиче-
ских осмотрах опухоли I–II стадии 
распространенности заболеваний 
визуальных локализаций выявляются 
лишь в половине случаев (49,8 %; 
в 2015 году 47,7 %) [3], а РШМ I–II 
стадии распространенности выявлен 
в 2015 году у 65,6 %, III стадии —  
у 23,5 % [1] больных, что предпола-
гает длительное лечение, затраты 
здравоохранения и значительное 
снижение качества жизни пациентов. 
При этом чем выше заболеваемость 
злокачественными новообразова-
ниями, тем значимей деятельность 
врачей общей практики и их вза-
имодействие с онкологами [1, 3]. 
Между тем в ряде стран внедрение 
организованного цервикального 
и маммографического скрининга 
при поддержке государственных 
органов, страховых, медицинских 
и общественных организаций делает 

необходимым регулярное прохожде-
ние осмотров, а женщины осознают 
ценность здоровья и не манкируют 
скринингом [5, 6].

Результаты проведенного в 2015–
2016 годах анкетирования женщин 
показали низкий уровень привер-
женности к скрининговым про-
граммам и недостаточный уровень 
знаний методов профилактики [7]. 
Женщины периода пери- и постме-
нопаузы особенно уязвимы для он-
кологических заболеваний репродук-
тивных органов и часто нуждаются 
в гормональной поддержке ввиду 
распространенного риска сомати-
ческой патологии. Но использова-
ние методов гормональной терапии 
крайне ограничено, и причины этого 
продолжают обсуждаться многими 
авторами.

Второй этап исследования про-
водится при поддержке Российской 
ассоциации по генитальным ин-
фекциям и неоплазии  (РАГИН), 
Междисциплинарной ассоциации 
специалистов репродуктивной̆ ме-
дицины (МАРС), Дальневосточного 
института содействия общественному 
развитию (ДВИСОР), Российского 
общества по менопаузе  (РОМ), 
Ассоциации медицинских журнали-
стов и рядом медицинских и немеди-
цинских организаций более чем в 30 
регионах страны.

Цель исследования
Изучить отношение женщин 

бальзаковского возраста к своему 

здоровью и уровень знаний о скри-
нинговых обследованиях на рак 
шейки матки и молочных желез, 
а также оценить их отношение 
к приему гормональной контра-
цепции / менопаузальной гормо-
нальной терапии, выявить причины 
гормонофобии.

Задачи исследования
• Оценить  отношение  женщин 
к своему здоровью, их позицию 
в отношении онкозаболеваний 
гениталий, скрининговых иссле-
дований и их выполнения в прак-
тике.

• Проанализировать уровень дове-
рия пациенток врачам.

• Изучить  отношение  к исполь-
зованию респондентами гормо-
нальных препаратов.

• Изучить мотивы недостаточного 
назначения гормональных препа-
ратов гинекологами.

• На  основании  полученных 
данных разработать образова-
тельный проект, направленный 
на повышение мотивации жен-
щин к прохождению медицин-
ских осмотров, и внедрить его 
в практику.

Материалы и методы
Анкетирование явилось частью 

Всероссийского проекта «Женщины 
разного возраста между онконебреж-
ностью и онкофобией: как не допу-
стить рак? (Онкопатруль)». Проект 
включает в себя три этапа: 

анкетировано свыше пяти тысяч женщин различного возраста, проживающих в 32 городах России. Представлен анализ ответов 2 180 
женщин в возрасте 45–65 лет. Исследование позволило разработать образовательный проект, включающий интерактивные лекции 
«Онкопатруль» для врачей и женщин разных регионов, который охватил уже 34 города России, Азербайджана и Казахстана. Активными 
участниками семинаров являются организаторы здравоохранения, научные сотрудники, преподаватели кафедр, врачи, цитологи, врачи 
лабораторной диагностики, пациенты. Планируются специальные семинары для педагогов.
Ключевые слова: онкофобия, онконебрежность, гормонофобия, анкетирование, Онкопатруль.

Summary
In many countries the growth of cancer morbidity is registered, which requires increasing the responsibility of women for their health. Previously 
published results of the project ‘Oncopatrul’ showed that not all women of the Russian Federation are reasonable about their health: the behavioral 
reaction of almost half of the respondents varies from neglectful to phobic, including attitude towards taking hormonal drugs. This may serve as a 
reason for refusing to visit dispensary examinations and late seeking medical help. The article presents the results of the All-Russian educational 
project ‘Women of different ages between onkoneglection and oncophobia: how to prevent cancer?’, which started in the year 2015 and continues 
to the present. The research was initiated by the associations of RAGIN and MARS in cooperation with the Far Eastern Institute for Promoting Social 
Development, the Russian Society for Menopause, the Association of Medical Journalists and a number of medical and public organizations. The 
analysis of the questioning of women of the Balzac age in relation to their health and hormone therapy is given. In total, over 5,000 women of various 
ages were surveyed in 32 Russian cities. An analysis of the answers of 2,180 women aged 45–65 years is presented. The study allowed to develop 
an educational project that includes ‘The Oncopatrol’ interactive lectures for doctors and women of different regions, which has already covered 
34 cities of Russia, Azerbaijan and Kazakhstan. The active participants in the seminars are the organizers of health care, researchers, teachers of 
the departments, doctors, cytologists, laboratory diagnostics doctors, patients. Special seminars for teachers are planned.
Key words: oncophobia, onkonebrznost, hormonophobia, questioning, Oncopatrol.
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1) анкетирование женщин, про-
живающих в различных регионах 
Российской Федерации, с использо-
ванием специально разработанных 
педагогами-психологами и врачами 
анкет и анализ полученных данных; 

2) разработку образовательных 
программ, направленных на повы-
шение мотивации женщин к про-
хождению медицинских осмотров; 

3) разработку образовательных 
программ с обучением врачей пси-
холого-педагогическим навыкам об-
щения с пациентками в зависимости 
от их личностных характеристик 
и внедрение их в практическую де-
ятельность врачей и общественных 
организаций.

Дизайн каждого из двух после-
довательно проведенных этапов 
проекта соответствовал критериям 
перекрестного сравнительного иссле-
дования, длительность исследования 
составила 20 месяцев.

Методология: всероссийский 
опрос, целевая аудитория —  женщи-
ны в возрасте от 45 до 65 лет.

Метод исследования: анонимное 
анкетирование по специально разра-
ботанной и апробированной анкете.

Выборка: стратифицированная 
двухосновная случайная выборка. 
Полученные данные репрезентируют 
женское население России в возрасте 
45–65 лет по возрастным группам, 
уровню образования, типам населен-
ного пункта проживания.

Инструментарий: формализо-
ванная анкета, состоящая из девяти 
блоков вопросов (без учета социаль-
но-демографического и отборочного 
блоков). В каждом блоке по четыре 
варианта ответов, из которых надо 
было выбрать один, соответству-
ющий позиции участника опроса. 
Далее высказывания объединялись 
по теме, в результате чего сформи-
ровались три тематические группы.

Первая группа высказываний дала 
возможность определить основные 
тенденции отношения к своему здо-
ровью, такие как склонность к фоби-

ческим реакциям или к небрежности 
в отношении своего состояния, или 
к разумной настороженности.

Вторая группа позволила выявить 
степень доверия женщин к докторам, 
назначаемому к лечению и оценить 
влияние этого фактора на состояние 
здоровья.

Третья группа ответов представ-
ляет информацию об отношении жен-
щин к скрининговым процедурам 
и гормонотерапии. Перед анкетирова-
нием респондентки получили инфор-
мацию о целях, задачах исследования, 
а после окончания анкетирования 
краткую информацию о необходи-
мости раннего выявления онкологи-
ческих заболеваний.

Статистическая обработка полу-
ченных результатов производилась 
в соответствии с общепринятыми ме-
тодами медицинской статистики. Все 
полученные в результате анкетирова-
ния данные были переведены в элек-
тронный вид, созданы компьютерные 
«матричные» файлы-вопросники. Для 
работы использовались статисти-
ческие программы «Статистика-6» 
и  SPSS, Microsoft  Excel  7  для 
Windows, Biostat. Общий объем вы-
борки: 4 846 респонденток. Ошибка 
выборки с вероятностью 95 % не пре-
вышает ±2,9 %.

Различие между сравниваемыми 
величинами признавалось достовер-
ным при Р < 0,05 (уровень достовер-
ности 95 %).

Результаты
Почти во всех регионах страны 

интервьюерами были отмечены за-
интересованность и активное жела-
ние респонденток заполнить анкеты, 
ответить на предложенные вопросы. 
Это было расценено как недостаток 
внимания к проблемам здоровья жен-
щин со стороны общества, что нашло 
подтверждение во время проведения 
обучающих лекций для пациенток, 
которые с интересом приняли специ-
ально подготовленную медицинскую 
информацию.

За 20 месяцев проведено анкети-
рование 4 995 женщин различного 
возраста, проживающих в 32 городах, 
расположенных во всех федераль-

ных округах РФ. Статистическому 
анализу в рамках указанного воз-
раста подверглись 2 180 анкет жен-
щин в возрасте 45–65 лет, в которых 
были даны ответы более чем на 90 % 
вопросов. Показатель отклика со-
ставил 84,1 %. В качестве дифферен-
цирующих факторов использовались 
возраст респонденток, их профес-
сиональная принадлежность (сфе-
ра деятельности медицинская или 
немедицинская), место жительства.

Для проведения сравнительного 
анализа анкетируемые были разде-
лены на две группы: медицинские 
работники (медики) и не занятые 
в медицинской сфере респондентки 
(не медики). Первую группу соста-
вили 836 (38,3 %) женщин. Вторую 
группу —  1 344 (61,7 %) женщины. 
Основные изучаемые параметры 
опрошенных обеих групп были 
сопоставимы.

Изучение отношения к собствен-
ному здоровью было важной целью 
данного исследования, которое оце-
нивалось в диапазоне адекватного 
(нормального), небрежного (беспеч-
ного) и фобического. Известно, что 
любая болезнь —  это всегда стрессо-
вое состояние, вызывающее у боль-
ных состояние тревоги (нозофобия, 
в случае боязни рака онкофобия).

У ряда пациентов формируется 
чрезмерный, неконтролируемый 
страх перед возможным извести-
ем о болезни, который останавли-
вает их от диагностических тестов 
и процедур.

Психологи выделяют также «нор-
мальный» —  управляемый, регулиру-
емый, т. е. естественный страх перед 
болезнью, побуждающий человека 
проявлять заботу о своем здоровье. 
Подобное адекватное отношение мо-
жет быть определено как насторожен-
ность, включающая осведомленность 
о состоянии своего здоровья при от-
сутствии эмоциональных крайностей, 
позволяющее предпринять усилия 
по его поддержанию. Такое отноше-
ние можно считать оптимальным, це-
левым, что необходимо формировать 
у населения и женщин, начиная еще 
с детского возраста. Оно учитывает 
принципы здорового образа жизни 
и регулярного профилактического 
(диспансерного) обследования.
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Другая крайность по отношению 
к своему здоровью —  небрежность. 
Если фобия чаще навязчивое, не-
контролируемое, но осознанное 
перед гипотетической возможно-
стью заболеть явление, то второе —  
небрежное отношение к здоровью 
проявляется в отсутствии должного 
внимания к сигналам, посылаемым 
организмом. По сути, онконебреж-
ность представляет собой нежела-
ние заниматься своевременно сво-
им здоровьем, перекладывая ответ-
ственность за возможную болезнь 
на государство. В нашей стране 
отсутствуют рычаги стимуляции на-
селения заниматься профилактикой 
заболеваний, хотя возможность бес-
платной диспансеризации имеется 
во всех регионах.

Оценка отношения медработников 
(рис. 1) к своему здоровью отражает 
подобную тенденцию во всех воз-
растах. В этой группе респонденток 
значимо доминирует позиция разум-
ной настороженности у 662 (80,0 %), 
в то время как фобии и небрежное 
отношение выявлены у 75 (10,2 %) 
и 99 (11,8 %) врачей соответственно 
(р < 0,05)

Среди респонденток —  не меди-
ков около половины женщин —  690 
(51,3 %) показали разумные бдитель-
ность и настороженность в отноше-
нии своего здоровья; у 240 (17,7 %) 
женщин  выявлено фобическое 
и у 414 (31,0 %) женщин пренебре-
жительное отношение к здоровью, 
что достоверно выше (р < 0,05).

Причины  такого  значимого 
смещения от разумной насторо-
женности к высоким показателям 
нозо-, онкофобии и небрежности, 
вероятнее всего, связаны с недо-
статочной информированностью 

пациентов о роли медицинских ос-
мотров и скрининговых программ 
в диагностике ранних стадий онко-
логических заболеваний, которые 
благодаря современным возмож-
ностям медицины в большинстве 
случаев поддаются излечению. Хотя 
принято считать, что «нозобеспеч-
ность» характерна для более моло-
дой когорты женщин, не в полной 
мере понимающих цену здоровью 
и важности заботы о нем.

Мы поддерживаем ранее по-
лученные данные: противополож-
ные по знаку тенденции (фобии 
и беспечность) могут порождаться 
рядом схожих причин. В первую 
очередь это информационный по-
ток на медицинские темы, идущий 
из всех каналов коммуникации: 
множество телепередач, специаль-
ные бесплатные газеты, интернет 
с его огромными возможностями. 
Однако определяющим здесь являет-
ся не количество и даже не качество 
информации, а то, как и во что она 
трансформируется в сознании слу-
шателей-зрителей. Эти трансформа-
ции обусловлены такими факторами, 
как уровень образования, способ-
ность критически мыслить, психо-
тип, особенности характера, а также 
системы мотивации, в которой мо-
жет присутствовать скрытый мотив 
заболеть, чтобы тем самым привлечь 
к себе внимание, дефицит которого 
испытывает человек. Поэтому одна 
и та же информация у одних лю-
дей может порождать беспечность, 
а у других страхи. В этом случае 
разработка и реализация адресных 
просветительских и образователь-
ных программ, учитывающих раз-
личия в восприятии информации 
индивидуумами, позволит мотиви-

ровать женщин на разумное отно-
шение к здоровью и регулярному 
прохождению медицинских обсле-
дований [7].

В то же время, осознавая необ-
ходимость прохождения медицин-
ских осмотров и убеждая пациен-
тов проходить обследование, врачи 
нередко сами уклоняются от этих 
процедур. Анонимный опрос 1 460 
врачей всех возрастов, ранее опубли-
кованный в медицинских журналах, 
о регулярности прохождении ими 
профилактических осмотров выя-
вил крайне неблагоприятные дан-
ные. Нерегулярно проходят цитоло-
гическое обследование 683 (46,8 %), 
ВПЧ-тестирование 649 (44.5 %), УЗИ 
молочных желез / маммографическое 
обследование —  632 (43,3 %), расши-
ренную кольпоскопию —  534 (35,6 %) 
доктора. Никогда (!) не подвергались 
обследованию на ВПЧ 551 (37,7 %) 
врач, не проводилось расширенной 
кольпоскопии у 390 (26,7 %), взятия 
цитологического мазка с ШМ у 199 
(13,6 %) и УЗИ / маммографии у 328 
(22,5 %) медиков, что весьма трево-
жно и даже абсурдно.

Среди врачей старшего возраста 
значимо меньшее количество под-
вергались ВПЧ-тесту (нерегулярно 
48,1 %, никогда не делали 39,0 % 
респондентов). Остальные данные 
сопоставимы с группой общего 
возраста.

В то же время вопросы осознания 
женщинами проблем здоровья и сво-
ей ответственности за него во мно-
гом связаны со взаимоотношениями 
(пациент —  врач) и доверием к врачу. 
В связи с этим нами проведена оцен-
ка отношения женщин к професси-
ональной деятельности докторов, 
осуществлена проверка предполо-
жения о наличии корреляции между 
характером отношения к здоровью 
и степенью доверия к врачу, что 
в значительной мере может влиять 
на выбор оптимальной тактики ле-
чения и повышения комплаентно-
сти. Как показали результаты ана-
лиза анкет, доля женщин, которые 
доверяют своим врачам в выборе 
терапии, высока как среди медиков, 
так и не медиков: 79,0 % и 86,7 % 
соответственно. Этот факт, выяв-
ленный нами на протяжении всего 

Рисунок 1. Отношение респонденок бальзаковского возраста к своему здоровью (в процентах).

Примечание: * —  р < 0,05; ** —  р < 0,05.
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исследования, весьма обнадеживает, 
так как в последние годы отмечено 
негативное влияние СМИ.

Проверочным в определенной 
мере тестом на доверие к доктору 
можно считать вопрос об отноше-
нии к гормонотерапии. Респондентам 
было предложено выбрать из трех 
вариантов тот, который отражает их 
действительное отношение к гормо-
нам. Первый вариант —  негативное 
отношение, второй —  позитивное, 
третий —  отношение, опосредован-
ное мнением и рекомендациями ле-
чащего врача. Мы приводим здесь 
опубликованные данные исследова-
ния, касающиеся опрошенных всех 
возрастов [9].

Интересно, что среди медиков 
(n = 1 234) до сих пор небольшое ко-
личество тех, кто имеют однознач-
ное (положительное или отрицатель-
ное) отношение к менопаузальной 
гормональной терапии: 94 (6,2 %) 
и 267 (17,5 %) в группе медиков и 31 
(1,3 %) и 126 (5,1 %) в группе неме-
дицинских работников (n = 2 104) 
соответственно. Не вселяющие наде-
жду цифры, характеризующие отно-
шение женщин —  не медиков к гор-
мональной контрацепции. В этой 
группе отношение к гормональной 
контрацепции было положительным 
только у 334 (13,5 %) и негативным 
у 1 136 (45,9 %) респонденток, что 
по-видимому, также связано с не-
достаточной информированностью 
респонденток о достоинствах, ле-
чебных и профилактических эффек-
тах гормональных контрацептивов 
и препаратов для МГТ.

Весьма позитивен тот факт, что 
подавляющее большинство респон-
дентов в обеих группах доверяют 
своим врачам в отношении выбора 
менопаузальной гормонотерапии 
и контрацепции: 1 208  (79,3 %) 
и 1 835 (74,2 %) женщин среди ме-
дработников и не медиков соответ-
ственно. Такое распределение отве-
тов подтверждает высокий уровень 
доверия к врачам в целом и в таком 
традиционно неоднозначном во-
просе, как выбор гормонального 
лечения, и что диктует необходи-
мость и потребность повышения 
информированности и компетент-

ности врачей в вопросах консульти-
рования по подбору гормональных 
препаратов.

Известно,  что  в  России ГК 
принимают всего 11 % женщин, 
нуждающихся в контрацепции, 
а препараты для МГТ не более 1 % 
женщин, имеющих потребность 
в такого рода терапии [8], что зна-
чительно реже, чем в других странах 
Европы.

Нами проведен анализ причин та-
кого низкого охвата гормональной 
терапией и редкого назначения ее 
врачами.

Результаты опроса 1 460 врачей 
показали следующее: онкофобия 
была причиной отказа от назначения 
гормональной терапии 421 (28,8 %) 
врачом; 496 (34,0 %) не назначали ГТ 
ввиду боязни возникновения тром-
бозов у пациентов при приеме ГК; 
397 (27,2 %) врачей не прописывали 
гормональные контрацептивы, опа-
саясь негативного влияния на ли-
бидо и (или) возникновения других 
побочных эффектов; 146 (10,0 %) 
врачей указали на невозможность 
подбора оптимального гормональ-
ного контрацептива в связи с необ-
ходимостью длительного консульти-
рования при ограниченном времени 
приема пациента в государственном 
учреждении (рис. 3).

Обсуждение и выводы
Новые исследования последних 

лет по здоровью женщин зрелого 
возраста и переоценка существую-
щих данных позволили клиницистам 
во всем мире получить более ясное 
представление о роли МГТ не только 
в облегчении менопаузальных симпто-
мов, но и в профилактике болезней, 
сопровождающих старение. В част-
ности, это касается онкологических 
заболеваний репродуктивных органов. 
Ключевым поворотным моментом 
в этом процессе стали организованное 
Международным обществом по мено-
паузе совещание по вопросам глобаль-
ного консенсуса (2012), последующая 
публикация кратких положений при 
поддержке важнейших обществ, заин-
тересованных в здоровье и благополу-
чии женщин зрелого возраста, а так-
же издание рекомендаций 2016 года 
по менопаузе [11].

Данные опроса женщин бальза-
ковского возраста продемонстриро-
вали, что в группе респондентов-ме-
диков значимо доминирует позиция 
разумной настороженности (80,0 %) 
по сравнению с не медиками (51,3 %) 
(р < 0,05).

Доля женщин, которые в целом 
доверяют своим врачам, высока 
в обеих когортах, в том числе в во-
просах выбора гормонотерапии 
и контрацепции соответственно. 
Это весьма важный факт, который 
обозначен в проекте «Онкопатруль». 
Несмотря на массу негативной ин-
формации в СМИ о врачах, сохраня-
ется доверительное отношение к их 
рекомендациям.

Однако данные, касающиеся по-
зиции женщин по отношению к МГТ, 
разочаровывающие. Только 6,2 % 
женщин, работающих в отрасли 
здравоохранения, и 1,3 % работни-
ков немедицинской сферы высказали 
позитивное отношение к МГТ. Это 
согласуется с общероссийскими по-
казателями и подтверждает необхо-
димость мотивации к осознанному, 
грамотному консультированию в во-
просах гормонотерапии. Эти цифры 
подтверждают крайнюю необходи-
мость образовательных проектов 
среди врачей и населения, чтобы 
исправить в нашей стране столь 
плачевное положение гормональ-
ной терапии и контрацепции, ко-
торые реально улучшают здоровье 
и повышают качество жизни жен-
щин. Надежду на положительный 
результат проекта вселяет высокий 
уровень доверия к врачам в вопросах 
выбора гормонального лечения, не-
смотря на сложившееся у докторов 
предубеждение и неверные установ-
ки в отношении гормонотерапии. 
Не назначают гормоны по причинам 
онкофобии 28,8 %, боязни тромбо-
зов —  34,0 %, побочных эффектов —  
27,2 % и др. За этими цифрами стоит 
низкая грамотность врача в вопросах 
гормонотерапии.

Таким образом, анализ одного 
из крупнейших эпидемиологических 
исследований РФ в области профи-
лактики рака гениталий позволил 
получить представление об отноше-
нии россиянок к своему здоровью 
и факторах, определяющих это отно-

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология30

шение, что необходимо для работы 
над практическими рекомендация-
ми по формированию оптимального 
отношения к здоровью —разумной 
настороженности.

Полученные данные позволи-
ли разработать и представить в 32 
регионах России образовательный 
проект для пациентов и врачей, 
способствующий формированию 
грамотного, разумного отношения 
к здоровью, и снижению позиции 
небрежности или онкофобии. В про-
екте принимают участие представи-
тели министерств здравоохранения 
или администраций регионов, заве-
дующие кафедрами, руководители 

перинатальных центров, поддер-
живая семинары и мастер-классы, 
освещая наиболее актуальные во-
просы, связанные с онкологической 
заболеваемостью органов репродук-
тивной системы и ее профилактикой 
в регионах РФ.

Следует подчеркнуть, что в ряде 
городов к участию в Онкопатруле 
были привлечены не только врачи, 
но и их пациенты. Однако женщи-
ны неохотно приходят на лекции 
профессоров по онконасторожен-
ности по различным причинам. 
Учитывая современные тенденции 
в информационных технологиях, 
имеется настоятельная необходи-

мость шире использовать социаль-
ные сети и другие возможности 
интернета для повышения уровня 
образованности населения и от-
ветственности за состояние своего 
здоровья. Информационный проект 
«Онкопатруль для женщин» пред-
ставлен во всех социальных сетях 
(ok.ru/onkopatrul; vk.com/onkopa-
trul; facebook.com/onkopatrul.ru; 
инстаграм onko_patrul) и охваты-
вает уже большое число интересу-
ющихся темой подписчиков. Войти 
на страницы можно легко и бес-
платно, введя в поисковой строке 
«Онкопатруль».
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Около 80 % женщин испытывают 
во время беременности тошноту 

и рвоту и лишь у 0,2–3,6 % это состо-
яние определяется как выраженная 
рвота беременных (РБ) (hyperemesis 
gravidarum) —  «состояние выра-
женной тошноты и рвоты, ведущее 
к дегидратации, электролитным, кис-
лотно-щелочным нарушениям и со-
провождающееся снижением массы 
тела более 5 %» [1]. Присоединение 
гипокалиемического алкалоза, ги-
помагниемии и гиперферментемии 
часто требует стационарного лечения 
и интенсивной терапии [2].

Более редким осложнением выра-
женной рвоты беременных является 
энцефалопатия Вернике (ЭВ), в осно-
ве которой лежит дефицит витамина 
В1 (тиамин). В современной зарубеж-
ной литературе весьма часто встре-
чаются описания этого осложнения 
у беременных (к 2015 году более 500 
работ) [3], однако отечественные ав-
торы упоминают о развитии ЭВ лишь 

у пациента со стенозом выходного 
отдела желудка [4]. В большинстве 
случаев ЭВ диагностируется посмер-
тно, при жизни диагноз был постав-
лен менее чем в 20 % случаев [5].

Целью демонстрации данного клини-
ческого наблюдения явилось ознаком-
ление широкого круга врачей с этой 
нечасто встречающейся в практике 
врача-интерниста патологией, так 
как своевременное распознавание ЭВ 
с безотлагательным рациональным 
вмешательством позволяет предупре-
дить переход обратимых изменений 
в необратимые.

Больная К, повторнобеременная, 
32 лет, поступила в ЦРБ г. Мытищи 
19.09.2017 в сроке 16 недель беремен-
ности с жалобами на тошноту, рвоту, 
выраженную мышечную слабость. 
Со второй недели беременности отме-
чены проявления токсикоза (тошнота, 
рвота, отвращение к еде). За время 

беременности потеря массы тела 
составила 10 кг (17 % от исходной 
массы тела).

Состоянии при поступлении тя-
желое. Пониженного питания (рост 
160 см, вес 50 кг). Тургор кожи сни-
жен. В легких дыхание везикулярное, 
хрипов нет. Частота дыхательных 
движений 16 в 1 мин. Тоны сердца 
громкие, ритмичные. Частота сердеч-
ных сокращений 94 в 1 мин. Шумов 
нет. АД 90 / 60 мм рт. ст. Отеков нет.

На ЭКГ (рис. 1): ритм синусо-
вый, правильный. Нормальное по-
ложение электрической оси сердца. 
Выраженные метаболические и элек-
тролитные изменения миокарда.

Эзофагогастродуоденоскопия: 
поверхностный гастрит.

В лабораторных анализах выявле-
на гипокалиемия —  2,75 ммоль/л, ги-
перферементемия —  АЛТ 111,8 U/л, 
АСТ 81 U/л, глюкоза 6,02 ммоль/л. 
В анализе мочи кетоны выше 4 ед. 
Остальные биохимические показа-

Выраженная рвота беременных, осложненная 
энцефалопатией Вернике (клиническое наблюдение)

С. Р. Мравян, д. м. н., проф.

ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский институт акушерства 
и гинекологии», г. Москва

Severe vomiting of pregnant women, complicated by Wernicke’s encephalopathy  
(clinical observation)
S. R. Mravyan
Moscow Regional Research Institute for Obstetrics and Gynecology, Moscow, Russia

Резюме
Статья посвящена описанию клинического наблюдения беременной с тя-
желой рвотой, осложнившейся энцефалопатией Вернике (ЭВ). Причиной 
отмеченной патологии является дефицит витамина В1, что редко встреча-
ется у социально благополучного населения. Авторами отмечена высокая 
смертность при ЭВ (более 20 %), что связано с запоздалой диагностикой 
и отсутствием своевременного лечения. Клиническое наблюдение ЭВ 
у беременной с поражением глазодвигательного и бульбарного нервов 
подтверждено данными рентгенокомпьютерного исследования. Авто-
рами подробно описана классическая триада ЭВ, порядок наступления 
и регресса симптомов. Особое внимание уделено лечению ЭВ. Неотлож-
ная терапия тиамином должна быть начата в течение 48–72 часов после 
появления первых симптомов. Авторы приводят литературные и соб-
ственные данные о необходимости назначения высоких доз тиамина для 
парентерального введения. В дальнейшем пациентке должны длительно 
назначаться витамины группы В. Прогноз ЭВ зависит от своевременности 
начала лечения. Даже в этом случае длительно сохраняются атаксиче-
ские нарушения.
Ключевые слова: беременность, тяжелая рвота беременных, энцефало-
патия Вернике, витамин В1, лечение.

Summary
The article describes the clinical observations of pregnant woman 
with severe vomiting, complicated by Wernicke’s encephalop-
athy (WE). The cause of this pathology is a deficiency of vitamin 
B 1, which is rare in socially adapted persons. The authors noted 
high mortality in WE (20 %), due to the delay in diagnosis and 
early treatment. Clinical observation of EV in pregnant woman 
with a lesion of the oculomotor and bulbar nerves is confirmed 
by the data of roentgenotomography. The authors described 
the classic triad of WE, the order of onset and regression of 
symptoms. Special attention is paid to the treatment of EV. Im-
mediate treatment with thiamine should be started within 48–72 
hours after the first symptoms. The authors mention the literary 
and own data about the necessity of application of high doses 
of thiamine by parenteral route. In the future, the patient should 
be administered long-term vitamin B complex. Prognosis of WE 
depends on the timing of the start of treatment. Even in this case 
atactic disorders remain long.
Key words: pregnancy, severe vomiting of pregnant women, 
Wernicke’s encephalopathy, vitamin B 1, treatment.
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тели, общий анализ крови и мочи 
без патологии. При анализе КОС 
капиллярной крови —  метаболи-
ческий алкалоз (pH —  7,53; Pсо2–
36,9 мм рт. ст.; Pо2–43,0 мм рт. ст.).
20.09.2017 отметила двоение 

в глазах, шаткость при походке.
21 .09   о смотрена   невроло -

гом. В сознании. Глаза открыты. 
Мененгиальные знаки: симптом 
Кернига с двух сторон. Ригидности 
затылочных мышц нет. Глазные щели: 
D = S, глазные яблоки централизова-
ны. Парез взора D и S по горизонтали, 
по вертикали движения сохранены. 
Спонтанный нистагм с ротацион-
ным компонентом. Поля зрения 
сохранены, фотореакция сохране-
на. Сухожильные рефлексы сниже-
ны. Мышечная сила в конечностях 
не снижена. Ноги хорошо удержи-
вает в поднятом положении с обеих 
сторон.

21.09 осмотрена окулистом: огра-
ничение движений глазных яблок, 
по горизонтали практически отсут-
ствует. Глазное дно: единичные све-
жие геморрагии. Заключение: оф-
тальмоплегия. Поражение в области 
моста головного мозга?
21.09   проведена   рентгено -

компьютерная томография мозга. 
Заключение: КТ-патологии головного 
мозга не выявлено.
22.09 проведена магнитно-резо-

нансная томография головного мозга 
до и после внутривенного контрасти-
рования магневистом. Заключение: 
очагового или объемного пораже-
ния головного мозга не выявлено. 
МР-картина косвенных признаков 
диспластических изменений кранио-
вертебрального перехода (платибазия, 
базиллярная импрессия).
27.09 проведена повторная маг-

нитно-резонансная томография го-
ловного мозга до и после внутривен-
ного контрастирования магневистом 
15,0. В области дорзомедиальных 
отделов обоих таламусов и пери-
вентрикулярно третьему желудочку 
отмечается симметричное повышение 
МР-сигнала по Т2 и FLAIR (рис. 2). 
Заключение: МР-картина может со-
ответствовать проявлениям синдрома 
Вернике-Корсакова (по сравнению 
с предыдущим обследованием отри-
цательная динамика).

Диагноз: беременность 16 не-
дель.   Тяжелая  рвота  беремен-
ных.  Энцефалопатия  Вернике. 
Гестационный сахарный диабет.

На фоне проводимой инсули-
нотерапии, инфузионной терапии 
в составе внутривенного введения 
хлористого калия до 10,0 калия в сут-
ки внутривенно, до 4 л физиологи-
ческого раствора, полиглюкина, рас-
твора Ринтгера в сутки, сернокислой 
магнезии 10,0 внутривенно, церукала 
4,0 два раза внутримышечно, тиамина 
200 мг в сутки внутривенно медлен-
но, витамина А 33 000 Ед три раза 
в сутки состояние пациентки улуч-
шилось. 21.09 исчезла рвота, а 22.09 
двоение в глазах.

Учитывая отрицательную ди-
намику при МРТ-исследовании, 
пациентка 02.10 переведена для 
лечения в МОНИИАГ. При посту-
плении состояние средней тяжести. 
Ходит по палате с посторонней по-
мощью. По органам физикально без 
патологии.

В анализах крови при поступле-
нии: гемоглобин 102 г/л, пойкило-
цитоз, анизоцитоз; К —  3,2 ммоль/л. 
Остальные биохимические показа-
тели соответствовали норматив-
ным. В дальнейшем сохранялась 
нормохромная анемия с уровнем 
гемоглобина 86–90 г/л. Диагноз 
гестационного сахарного диабета 
не подтвержден.

Ультразвуковое исследование пло-
да: беременность 16 недель. Головное 
предлежание. Гемодинамических на-
рушений нет.

Диагноз: беременность 16 недель. 
Энцефалопатия Вернике. Анемия 
средней степени тяжести.

Назначена  терапия:  тиамин 
200 мг два раза внутримышечно, 
Нейромультивит 1 т. три раза в день, 
тиоктовая кислота 600 мг в сутки, 
витамин А 33 000 Ед три раза в сут-
ки, хлористый калий до 4 г в сутки, 
физиологический раствор, раствор 
Ринтгера до 3 л в сутки. После нор-
мализации уровня калия в сыворотке 
крови внутривенные введения рас-
творов были прекращены.

Отмечено улучшение двигатель-
ных функций: 09.10.17 пациентка без 
посторонней помощи ходит по палате, 
выходит в коридор. 19.10.17 выписа-

на с рекомендациями продолжения 
лечения по месту жительства с сохра-
няющимися нарушениями походки, 
признаками нормохромной анемии 
средней степени тяжести.

Обсуждение
Энцефалопатия Вернике впервые 

была описана немецким психоневро-
лом Карлом Вернике в 1881 году [6] 
как поражение головного мозга 
в результате дефицита витамина 
В1, причиной которой является хро-
нический алкоголизм (около 90 % 
всех случав) и реже несбалансиро-
ванное питание, нервная анорекия, 
голодание, выраженная рвота при 
беременности, длительные внутри-
венные инфузии глюкозы [7]. Эта 
патология встречается также при 
стенозе пилорического отдела же-
лудка, после операций на органах 
желудочно-кишечного тракта, вклю-
чая шунтирование желудка и т. д. [5] 
Встречаемость ЭВ у пациентов без 
хронического алкоголизма составляет 
лишь 0,04–0,13 % [8]. Смертность при 
этой патологии составляет более 20 %, 
а заболеваемость около 80 %.

Тем не менее выявлено, что уро-
вень тиамина в плазме крови не кор-
релирует с диагнозом ЭВ [3, 9].

Редкость данного осложнения 
в современном цивилизованном 
обществе и отсутствие условий для 
парентерального дефицита вита-
мина В1 обусловили ситуацию, при 
которой неврологи, окулисты, тера-
певты, а также акушеры-гинекологи 
не знакомы с симптоматикой заболе-
вания, а диагностика подчас являет-
ся запоздалой или осуществляется 
только с помощью компьютерной 
томографии.

Известно, что витамин В1 (тиа-
мин) является кофактором ряда фер-
ментов пентозного цикла фосфата 
и Кребса, ответственных за глико-
лиз и, соответственно, энергети-
ческую обеспеченность нейронов. 
Клинические признаки дефицита 
тиамина появляются при снижении 
уровня тиамина головного мозга 
до 20 % ниже базового уровня [3, 9]. 
Дефицит тиамина, продолжающийся 
более четырех дней, приводит к ней-
ротоксическому отеку головного моз-
га, а также биохимическому каска-
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ду недостаточного уровня обмена 
веществ и окислительному стрессу. 
Этот процесс развивается на суб-
клеточном уровне и, если дефицит 
тиамина своевременно не восполнен, 
может развиться некроз нейронов 
с нарушением функции гематоэнце-
фалического барьера. Гистологически 
отмечаются некроз, сосудистая про-
лиферация и петехиальные гемор-
рагии. Постепенно, но в меньшей 
степени, в патологический процесс 
вовлекаются ядра глазодвигательного 
и вестибулярного нервов [4].

У пациентов с ЭВ при рентге-
нокомпьютерном и секционном ис-
следованиях выявляют симметрично 
расположенные очаги поражения 
в паравентрикулярных отделах та-
ламуса и гипоталамуса, в сосцевид-
ных телах, дне четвертого желудочка 
и передневерхнем отделе мозжечка, 
особенно в черве и в других отделах 
головного мозга. Поражение этих об-
ластей является типичным для ЭВ, 
так как эти структуры отличаются 
высоким уровнем окислительного ме-
таболизма и, следовательно, наиболее 
чувствительны к дефициту тиамина.

Клиническую картину ЭВ и по-
следовательность появления сим-
птомов составляет классическая 
триада: офтальмоплегия, атаксия, 
Корсаковский синдром, встреча-
ющаяся, однако,  только в 10,0–
46,9 % [9, 11]. Избирательность 
поражения  глазодвигательного 
и вестибулярного нервов не ясна. 
Офтальмоплегия включает гори-
зонтальный нистагм при взгляде 
в стороны, обычно двухсторонний 
паралич наружной прямой мышцы 
глаза, нарушение содружественного 
движения глаз [12]. Атаксия носит 
мозжечковый и вестибулярный харак-
тер, а также обусловлена перифери-
ческой нейропатией. Проявления так 
называемого Корсаковского синдро-
ма, описанного в 1887 году русским 
нейропсихиатром С. С. Корсаковым, 
включают снижение запоминания 
новой информации, а также различ-
ного вида амнезии (в этом случае 
энцефалопатию часто называют 
Вернике-Корсакова).

Иногда начало болезни может вы-
глядеть иначе: сердечная недостаточ-
ность с артериальной гипотензией 

и тахикардией, гастроинтестинальная 
симптоматика (боль в животе и тош-
нота), гипотермия в связи с пора-
жением задней доли гипоталамуса, 
глухота при вовлечении таламуса, 
эпилептические приступы в случае 
повышения активности глутаматер-
гической системы [13–16]. В ряде 
случаев заболевание протекает под 
маской тиреотоксикоза [17].

Кроме клинических признаков, 
в диагностике ЭВ широко исполь-
зуется компьютерная томография, 
причем заболевание характеризуется 
появлением ряда типичных призна-
ков. Обычная магнитно-резонансная 
томография обладает чувствительно-
стью 53 % и специфичностью 93 % 
и, таким образом, может быть ис-
пользована для подтверждения кли-
нической диагностики ЭВ, но не для 
ее исключения.

Маммилярные тельца поража-
ются в 58–100 % случаев, далее 
по убыванию частоты встречаемости 
патологические изменения выявля-
ются в дорсомедиальных отделах 
таламусов с обеих сторон, в пери-
вентрикулярных областях III и IV 
желудочков и околоводопроводной 
области, что является типичными 
по локализации признаками пораже-
ния при ЭВ. Редко поражаются мост, 
ножки мозга с обеих сторон, мозже-
чок и червь мозжечка, что относится 
к атипичным по локализации пора-
жениям при этой патологии. Во всех 
случаях зоны поражения были мно-
жественными, симметричными, без 
признаков масс-эффекта. У всех па-
циентов с поражением мамилляр-
ных телец выявляются признаки их 
атрофии [3, 18].

Развитие ЭВ у беременных с вы-
раженной рвотой хорошо известно 
и многократно описано в современ-
ной зарубежной литературе; она 
обычно возникает в сроках от 14-й 
до 20-й недели беременности после, 
по крайней мере, трехнедельной по-
стоянной рвоты [17, 19–21 и др.].

M. A. Berdai и соавт. (2016) опи-
сали пациентку с тяжелой РБ, посту-
пившей на сроке 17 недель беремен-
ности в состоянии комы, у которой 
была диагностирована ЭВ. Данное 
осложнение требовало прерывания 
беременности и проведения соответ-

ствующего лечения, которое включа-
ло, наряду с инфузионной терапией, 
высокие дозы тиамина. Через 46 дней 
у пациентки еще сохранялись атаксия 
и нистагм, которые редуцировали 
гораздо позже. Авторы считают, что 
только своевременное назначение ти-
амина позволяет улучшить материн-
ский и перинатальный прогнозы [22].

G. Chiossi и соавт. (2006) сообщи-
ли, что из 49 таких пациенток полное 
восстановление произошло только 
у 14, а неврологические симптомы 
медленно регрессировали в течение 
месяцев. Спонтанное прерывание 
беременности было отмечено в 37 %, 
а прерывание беременности по жела-
нию женщины в 10 % случаев [11]. 
Без активного лечения ЭВ ведет 
к временным неврологическим рас-
стройствам, Корсаковскому синдро-
му и демиелинизации центральных 
отделов головного мозга, носящим 
фатальный характер у 10–20 % бере-
менных [23, 24], а патология со сто-
роны плода включает выкидыши, 
преждевременные роды и задержку 
роста [8, 25].

Отсутствие лечения связано с раз-
витием Корсаковского синдрома 
у 80 % больных с ЭВ, что в 15–20 % 
случаев заканчивается смертью паци-
ента. Своевременная терапия ЭВ при-
водит к быстрой редукции симптомов 
(особенно со стороны глазодвига-
тельных нервов) и позволяет пре-
дотвратить развитие Корсаковского 
синдрома, однако атаксические явле-
ния исчезают крайне медленно [12]. 
У родильниц, перенесших это ослож-
нение, нарушения походки могут от-
мечаться до года.

Суточная потребность для жен-
щин в тиамине составляет 1,1 мг, 
возрастая во время беременности 
и лактации до 1,5 мг и даже боль-
ше при нарушении его абсорбции 
у пациенток с выраженной рвотой 
беременных [11].

Для лечения ЭВ тиамин является 
препаратом первой линии (уровень 
свидетельства А) [27, 28]. Так как ти-
амин является препаратом, проника-
ющим через гематоэнцефалический 
барьер путем активного и пассивного 
транспорта, корригировать его де-
фицит возможно путем увеличения 
концентрации в сыворотке крови, 
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причем это можно сделать парен-
теральным введением высоких доз. 
Но так как парентерально вводимый 
тиамин имеет короткий период полу-
распада (около 96 минут), для дости-
жения максимальной концентрации 
необходимо многократное введение 
дозировки [29]. Препарат характери-
зуется хорошей безопасностью, ана-
филаксия к нему отмечается крайне 
редко (1:5 млн введений).

Неотложная терапия тиамином 
должна быть начата в течение 48–
72 часов после появления первых 
симптомов, что позволяет избежать 
смертельного исхода ЭВ и перехода 
ее в Корсаковский синдром.

Точная дозировка тиамина для 
парентерального введения, необ-
ходимого для адекватного лечения 
ЭВ, не определена. Проведение ран-
домизированных контролируемых 
исследований является затруднитель-
ным или даже неэтичным, учитывая 
известный риск необратимого по-
ражения головного мозга в случае 
неадекватного лечения. Таким об-
разом, отсутствуют согласованные 
рекомендации по использованию тиа-
мина, однако эксперты Европейского 
общества неврологов считают, что 
препарат должен использоваться 
в дозировке 200 мг трижды в день 
внутривенно до начала исчезновения 
симптомов [30].

S. K. Ismail и соавт. (2007) реко-
мендуют пероральное использование 
витамина В1 до 1,5–2,0 мг в сутки 
и внутривенно капельное введение 
100 мг в 100 мл раствора каждые 30 
минут [31]. Возможно внутривенное 
введение тиамина по 500 мг дважды 
в сутки [22] и даже более при алко-
гольной этиологии заболевания [32].

В случае же использования не-
высоких суточных доз (50–100 мг) 
у 84 % сохраняются необратимые 
изменении в рамках Корсаковского 
синдрома [33].

Препаратом выбора для лечения 
корсаковского синдрома при перево-
де на пероральный прием является 
Нейромультивит [34]. При терапии 
большинства заболеваний патоге-
нетически обосновано применение 
комбинации основных витаминов 
группы В. Решающую роль в данном 

применении витаминов этой группы 
играет то обстоятельство, что обла-
сти применения витаминов группы B 
перекрещиваются и дополняют друг 
друга. По существу, один из исполь-
зуемых витаминов группы B является 
ведущим, а другие синергично до-
полняют его и оказывают положи-
тельное действие на функциональное 
состояние структур нервной системы. 
Таким комбинированным препара-
том, включающим витамины В1, В6, 
В12, является Нейромультивит, фар-
макологическое действие которого 
определяется свойствами входящих 
в его состав витаминов.

Витамины группы В, содержа-
щиеся в нем, являются средством 
патогенетической терапии, оказы-
вая метаболическое влияние на ак-
сональный транспорт и процессы 
миелинизации в периферических 
нервных волокнах. Кроме того, 
препарат широко используется при 
лечении энцефалопатии у больных 
с сахарным диабетом и при алко-
голизме [35, 36]. Установлено, что 
в этих случаях Нейромультивит мо-
жет рассматриваться даже в качестве 
полноценной замены инъекционной 
комплексной терапии указанными 
витаминами. Важным является отме-
тить, что в одной таблетке препарата 
содержание витамина В6 составляет 
200 мг, что позволяет использовать 
его для лечения сенсорной нейропа-
тии в комплексной терапии ЭВ.

Кроме   то го ,   п рименение 
Нейромультивита способствует 
стабилизации показателей глюкозы, 
гликозилированного гемоглобина 
крови [37]. Так, на фоне лечения 
у описываемой пациентки нами от-
мечена нормализация показателей 
глюкозы крови.
Содержание витамина В1 в од-

ной таблетке препарата состав-
ляет 100 мг. Учитывая это, у па-
циентки с ЭВ мы использовали 
Нейромультивит в рекомендованных 
дозах (по одной таблетке три раза 
в день) на фоне внутримышечного 
введения тиамина, что позволяло 
надеяться на создание высокой кон-
центрации тиамина в крови.

Генез развившейся анемии при 
нормальном уровне сывороточного 
железа у пациентки носил, по-види-

мому, сочетанный характер. Наличие 
в периферической крови незрелых 
форм эритроцитов (пойкилоцитов, 
анизоцитов) более характерно для 
В12-дефицитной анемии, однако от-
меченная нормохромия исключает 
данное заболевание. Существенное 
значение в развитии анемии беремен-
ных имеет также дефицит фолиевой 
кислоты.

Важно отметить, что при ЭВ сле-
дует не только избегать внутривенно-
го введения глюкозы, но и ограничить 
поступление углеводов в организм, 
так как для их утилизации требу-
ется повышенный расход тиамина. 
«Следует считать введение растворов 
углеводов как рискованного и, более 
того, клинически неоправданного ле-
чебного пособия, поскольку данный 
вид терапевтического вмешательства 
не обладает доказанной клинической 
эффективностью» [38].

Таким образом, анализ современ-
ной литературы свидетельствует, что 
ЭВ является не столь редким заболе-
ванием, а беременные, страдающие 
тяжелой рвотой, должны входить 
в группу высокого риска отношении 
этого осложнения.

Мы не встретили работ, по-
священных использованию Нейро-
мультивита у беременных с ЭВ.

Драматический парадокс ЭВ за-
ключается в том, что прогноз при 
своевременно начатом адекватном 
лечении вполне благоприятен как 
в отношении матери, так и плода, 
но из-за неспецифичности клини-
ческих проявлений, а в настоящее 
время, к сожалению, и из-за незнания 
врачами симптоматики дефицита ви-
тамина В1, осложнение распознается 
слишком поздно. Серьезные послед-
ствия необратимой энцефалопатии 
обусловливают высокую врачебную 
настороженность при наблюдении 
беременных с выраженной рвотой 
и низкий порог для начала лечения 
этого осложнения [3]. Своевременное 
парентеральное использование тиа-
мина является безопасным лечением, 
направленным на предотвращение 
необратимого повреждения под-
корковых структур мозга и инва-
лидизацию пациенток. Сочетание 
парентерального и перорального при-
менения препаратов, содержащих 
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витамины В1 и В6, является эффек-
тивным методом лечения ЭВ. Через 
2–3 недели такой терапии рекоменду-
ется продолжить длительный прием 
препарата Нейромультивит в высокой 
дозировке по однй таблетке три раза 
в день до шести месяцев или исчез-
новения симптомов заболевания.
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Введение
Научные исследования послед-

них лет убедительно свидетельству-
ют о том, что синдром поликистоз-
ных яичников (СПЯ) ассоциируется 
не только с гормональными наруше-
ниями, следствием которых является 
эндокринное бесплодие и гиперан-
дрогения, но и с целым рядом мета-
болических нарушений, которые по-
зволяют рассматривать его в качестве 
предиктора сахарного диабета второго 
типа (СД) и сердечно-сосудистых за-
болеваний (ССЗ).

Синдром поликистозных яичников 
является наиболее часто встречаю-
щимся эндокринным заболеванием 
среди женщин репродуктивного воз-
раста, распространенность которо-
го достигает 6–15 % в зависимости 
от критериев, использованных для 

определения этих гетерогенных со-
стояний [1, 2, 3]. Согласно консен-
сусу, принятому в 2003 году груп-
пой ученых в Роттердаме (ESHRE/
ASRM), о диагностических критериях 
и долгосрочных рисках для женско-
го здоровья, связанных с синдромом 
поликистозных яичников, должны 
присутствовать по меньшей мере два 
из трех перечисленных признаков: 
дисфункция яичников, клиническая 
или биохимическая гиперандрогения 
и поликистозная морфология яични-
ков (табл. 1) [1]. Для окончательной 
постановки диагноза СПЯ необхо-
димо исключить другие возможные 
причины, лежащие в основе этих па-
тологических состояний. Семейное 
наследование данного разнородно-
го состояния хорошо изучено, хотя 

этиология, равно как и генетическая 
детерминанта СПЯ, остаются неопре-
деленными [4, 5, 6].

Взаимосвязь между СПЯ и карди-
ометаболической дисфункцией (на-
пример, гиперинсулинемией, дисли-
пидемией, гипертонией и ожирением) 
встречается часто. Неудивительно, что 
многочисленные исследования в по-
следние годы убедительно продемон-
стрировали, что даже одноплодная 
беременность у женщин с СПЯ чаще 
осложняется гестационным диабетом, 
артериальной гипертонией, вызван-
ной беременностью, и преэклампси-
ей. По мере того как увеличивается 
возраст женщин, заболеваемость са-
харным диабетом второго типа также 
возрастает [7, 8]. Учитывая наличие 
метаболических факторов риска, кото-

Синдром поликистозных яичников —   
предиктор повышенного риска сердечно-
сосудистых заболеваний у женщин в климактерии? 
(Обзор литературы)

Я. З. Зайдиева, д. м. н., проф., рук. отделения гинекологической эндокринологии

ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский институт акушерства 
и гинекологии», Россия

Polycystic ovary syndrome as high risk predictor of cardiovascular diseases in women in climacteric? 
(Literature review)
Ya. Z. Zaydieva
Moscow Regional Research Institute of Obstetrics and Gynecology, Russia

Резюме
К настоящему времени главной причиной смертности в мире среди женщин 
являются сердечно-сосудистые заболевания. Синдром поликистозных яични-
ков (СПЯ) связывают с неблагоприятным кардиометаболическим профилем 
с раннего возраста. Считается, что наравне с дислипидемией, ожирением 
и манифестацией сахарного диабета второго типа андрогены влияют 
на состояние сердечно-сосудистой системы. Возникает вопрос: действи-
тельно ли женщины с СПЯ больше подвержены риску сердечно-сосудистых 
заболеваний в более позднем возрасте? В настоящем обзоре мы попытались 
сосредоточиться на этой предполагаемой связи на основании исследований 
различных этапов жизни женщин с СПЯ. Данные о сердечно-сосудистых 
заболеваниях и смертности в пери- и постменопаузе у женщин с СПЯ проти-
воречивы. По-прежнему не ясно, оказывают ли андрогены протективное или, 
наоборот, неблагоприятное воздействие на проявления сердечно-сосудистых 
заболеваний. Для ответа на этот вопрос необходимо проведение больших 
проспективных фенотипированных когортных исследований женщин с СПЯ.
Ключевые слова: синдром поликистозных яичников, осложнения беременно-
сти, сердечно-сосудистые заболевания, кардиометаболическое здоровье, 
менопауза, андрогены.

Summary
To date, the world’s leading cause of death amongst women 
is cardiovascular disease. Polycystic ovary syndrome (PCOS) 
is associated with an unfavorable cardiometabolic profile 
in early life. Apart from dyslipidemia, obesity and onset of 
type 2 diabetes mellitus, androgens are thought to influence 
cardiovascular health. The question rises whether women 
with PCOS are truly at risk for cardiovascular disease in later 
life. In this review paper, we aim to reflect on this assumed 
relation based on studies in different stages of life in women 
with PCOS. Data on cardiovascular disease and mortality in 
peri- and postmenopausal women with PCOS appear to be 
controversial. Whether androgens have a protective or un-
favorable influence on the manifestation of cardiovascular 
disease remains uncertain. The need for large, prospective, 
well-phenotyped cohort studies of women with PCOS is high.
Key words: polycystic ovary syndrome, pregnancy compli-
cations, cardiovascular disease, cardiometabolic health, 
menopause, androgens.
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рые присутствуют у многих женщин 
с СПЯ уже в молодом возрасте, обыч-
но считают, что у них значительно 
больше шансов приобрести сердеч-
но-сосудистые заболевания в более 
позднем возрасте. Однако данные, 
полученные до сих пор, остаются неу-
бедительными. Группа женщин с СПЯ 
достаточно разнородна, следовательно, 
риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний может различаться в за-
висимости от фенотипа СПЯ, возраста, 
этнической принадлежности и индек-
са массы тела (ИМТ).

Метаболическая дисфункция 
в зависимости от возраста

В подростковом возрасте наиболее 
распространенными жалобами жен-
щин с СПЯ являются акне / гирсутизм 
и нерегулярные менструальные кро-
вотечения в основном по типу задер-
жек (олигоменорея) [8, 9].

Однако по мере течения времени 
от момента менархе нерегулярные 
кровотечения у части женщин могут 
нормализоваться (рис. 1). Кроме того, 
многие женщины с СПЯ используют 
гормональные контрацептивы в моло-
дом возрасте, и поэтому эти женщины 
не знают о своих спонтанных мен-
струальных циклах. В последующие 
репродуктивные годы наиболее рас-

пространенной причиной для обраще-
ния является бесплодие, обусловлен-
ное ановуляторными менструальными 
циклами.

Такие клинические признаки, 
как гиперандрогения и ожирение 
у женщин с СПЯ, напрямую связа-
ны с метаболическим синдромом 
и инсулинорезистентностью [10–12]. 
Метаболические особенности жен-
щин с СПЯ по сравнению со здоро-
вой группой контроля были оцене-
ны в мета-анализе 35 исследований. 
У женщин с СПЯ был менее благо-
приятный метаболический профиль 
по сравнению со здоровой группой 
контроля, даже если пациенты и груп-
па контроля были сопоставлены в со-
ответствии с массой тела. Последнее 
предполагает, что сам по себе ИМТ 
не объясняет наблюдаемые метаболи-
ческие нарушения у женщин с СПЯ 
(табл. 2) [13].

Бóльшая часть женщин с СПЯ об-
ращаются к гинекологу с целью лече-
ния бесплодия, чтобы забеременеть 
[14]. Имеются данные, свидетельству-
ющие, что у женщин с СПЯ различные 
осложнения беременности встреча-
ются чаще [15, 16, 17, 18]. Некоторые 
предварительные исследования даже 
предполагают, что дети, рожденные 
от женщин с СПЯ, имеют повышен-

ный риск развития неблагоприятных 
кардиометаболических нарушений, 
таких как повышенная концентрация 
глюкозы в сыворотке крови натощак, 
инсулина, триглицеридов, общего хо-
лестерина и липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) [19, 20].

Сосудистые расстройства
Метаболические нарушения, 

описанные на разных этапах жизни 
женщин с СПЯ, предполагают повы-
шенный риск сердечно-сосудистых 
заболеваний. На основании данных 
гемодинамических и ангиографиче-
ских методов было установлено, что 
у женщин с СПЯ даже в молодом воз-
расте могут выявляться изменения 
сосудистой стенки, проявляющиеся 
увеличением толщины интима-медиа 
коронарных сосудов, а также появ-
лением кальцификатов коронарных 
артерий. Результаты ряда исследо-
ваний указывают на то, что для СПЯ 
характерна дисфункция эндотелия, 
проявляющаяся дисбалансом синте-
за сосудосуживающих и сосудорас-
ширяющих субстанций, таких как 
эндотелин-1 (ЭТ-1) и оксид азота. 
Увеличение продукции ЭТ-1 и сни-
жение оксида азота, обладающего про-
тективными свойствами, играет важ-
ную роль в развитии атеросклероза.

Таблица 1
Возможные фенотипы синдрома поликистозных яичников в соответствии  

с различными комбинациями диагностических критериев [1]

Фенотип A B C D

Критерии диагностики Олиго- и ановуляция; поликистозные 
яичники; гиперандрогения

Олиго- или ановуляция; 
поликистозные яичники

Олиго- или ановуляция; 
гиперандрогения

Поликистозные яичники; 
гиперандрогения

Первоначальные критерии НИЗ x

ESHRE/ASRM, 20031 x x x x

Избыток андрогенов и критерии 
Общества СПЯ, 200643 x x x

Метаболические расстройства
Репродуктивные расстройства

Юность Планирование беременности Беременность Пери- и постменопауза

• Гирсутизм
• Акне
• Ожирение
• Нерегулярный менструальный цикл
• Гиперинсулинемия
• Депрессия и тревога

• Гирсутизм
• Акне
• Ожирение
• Дислипидемия
• Бесплодие вследствие олиго- или ановуляции
• Гестационный диабет, преэклампсия, преждевременные роды
• Депрессия и тревога
• СД второго типа

• Ожирение (+/–)
• СД второго типа
• Депрессия и тревога
• ССЗ
• Рак эндометрия

Рисунок 1. Синдром поликистозных яичников —  изменение фокуса на разных этапах жизни. (+/–) —  неуверенный; СД —  сахарный диабет; 
ССЗ —  сердечно-сосудистые заболевания [8, 9].
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С целью диагностики состояния 
сосудистой стенки существуют специ-
альные методы. Эндотелиальная дис-
функция является отправной точкой 
для развития сердечно-сосудистых 
заболеваний. Поток-опосредованная 
дилатация (ПОД) —  это метод, разра-
ботанный для измерения сосудистой 
дисфункции. Этот метод используется 
для измерения расширения артерий 
в ответ на реактивную гиперемию, 
вызванную кратковременным пери-
одом искусственной ишемии конеч-
ностей. Пониженная ПОД —  прогно-
стический маркер сердечно-сосуди-
стого заболевания в целом, но, более 
конкретно, он независимо указывает 
на скрытую ишемическую болезнь 
сердца [21]. Есть данные о широком 
распространении ПОД у женщин 
с СПЯ. Так, в проведенном мета-ана-
лизе 21 исследования были включены 
908 женщин с СПЯ и 566 женщин 
из группы контроля. В семи из 21 ис-
следований «случаи» и «контроль» 
были сопоставлены в соответствии 

с ИМТ. Объединенный средний пока-
затель ПОД составил 3,4 % (95 % ДИ: 
1,9–4,9), т. е. ниже у женщин с СПЯ 
по сравнению с группой контроля 
со значительной гетерогенностью 
между исследованиями. В субана-
лизе СПЯ-опосредованное сниже-
ние ПОД составило 4,1 % (95 % ДИ: 
2,7–5,5). Неоднородность оставалась 
существенной (I2 = 81 %). Более того, 
ИМТ или возраст несущественно по-
влияли на различия в значениях ПОД 
(табл. 3) [22].

Измерение толщины интимы ме-
диа сонной артерии (ТИМС) —  при-
знанный неинвазивный метод диагно-
стики атеросклероза [23]. ТИМС —  
структурные изменения сосудистой 
системы, визуализированные в про-
цессе ультрасонографии, которые 
являются надежным предиктором 
сердечно-сосудистых осложнений 
как у мужчин, так и у женщин [24].

В мета-анализ, касающийся изу-
чения ТИМС в популяции женщин 
с СПЯ, были включены в общей слож-

ности 19 исследований: 1 123 женщи-
ны с СПЯ, отвечающие критериям 
Национального института здоровья, 
и группа контроля из 923 здоровых 
женщин. Средний возраст вклю-
ченных женщин варьировался от 21 
до 39 лет, а ИМТ от 21 до 41 кг/м2. 
Суммарная оценка средней разни-
цы в ТИМС среди женщин с СПЯ 
по сравнению с женщинами из груп-
пы контроля была выше у женщин 
с СПЯ и составила 0,072 мм (95 % 
ДИ: 0,040–0,105; p < 0,0001) для ис-
следований с наивысшим качеством 
и 0,084 мм (95 % ДИ: 0,042–0,126, 
p = 0,0001) в исследованиях хоро-
шего качества [25]. Третий параметр, 
который относят к неинвазивным 
методам оценки сосудистого здоро-
вья, —  шкала Агатстона (табл. 3) [26]. 
Данную шкалу используют для под-
счета кальцинации коронарных арте-
рий (ККА). Коронарный атеросклероз, 
в свою очередь, связан с ишемиче-
ской болезнью сердца и смертностью 
от всех причин [27, 28]. В нескольких 

Таблица 2
Неблагоприятные метаболические факторы риска у женщин с СПЯ по сравнению с группой контроля: систематический обзор 35 

исследований, включающих в общей сложности 14 887 женщин с СПЯ и 62 865 женщин из группы контроля [13]

Объединенная оценка риска

Метаболические симптомы СПЯ против не-СПЯ СПЯ против соответствующих по ИМТ не-СПЯ

Нарушение толерантности к глюкозе n = 835 против 568
ОР: 2,48 (95 % ДИ: 1,63–3,77)

n = 347 против 319
ОР: 2,54 (95 % ДИ: 1,44–4,47)

Сахарный диабет второго типа n = 12 105 против 56 959
ОР: 4,43 (95 % ДИ: 4,06–4,82)

n = 441 против 1 175
ОР: 4,00 (95 % ДИ: 1,97–8,10)

Метаболический синдром n = 2 256 против 4 130
ОР: 2,88 (95 % ДИ: 2,40–3,45)

n = 273 против 276
ОР: 2,20 (95 % ДИ: 1,36–3,56)

Таблица 3
Косвенные исходы сердечно-сосудистых заболеваний у женщин  

с синдромом поликистозных яичников (СПЯ) в сравнении с группой контроля [22]

Косвенные исходы Объединенная оценка риска

Поток-опосредованное расширение, систематический обзор [22] n = 908 против 566
Объединенная средняя разница: –3,021 (95 % ДИ: 3,315–2,727); p < 0,0001

Толщина интима-медиа: систематический обзор [25] n = 1 123 против 923
Объединенное ОР: 0,072 (95 % ДИ: 0,040–0,105); p < 0,0001

Коронарный кальциевый индекс: индивидуальное исследование [29]
n = 61 против 85

Любой ККА: 45,9 % против 30,6 %, ОР 2,31; 95 % ДИ: 1,00–5,33; p = 0,049
ККА > 10: 19,7 против 7,1 %; р < 0,033

Коронарный кальциевый индекс: индивидуальное исследование [31] n = 24 против 24
Любой ККА: 33 против 8 %; p < 0,03; ОР: 5,5; 95 % ДИ: 1,03–29,45

Коронарный кальциевый индекс: индивидуальное исследование [30]
n = 149 против 166

Любой ККА: 63,1 против 41 %; p < 0,05, скорректировано p = 0,037
ККА > 10: 35,5 против 12,2 %; p < 0,05, скорректировано

Примечания: ККА —  кальцификация коронарный артерий; n —  количество пациентов; ОР —  отношение рисков; ДИ —  доверительный интервал.
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Таблица 4
Ретроспективные исследования в отношении женщин с синдромом поликистозных яичников (СПЯ):  

промежуточные и сердечно-сосудистые (ССЗ) исходы [36, 37]

Авторы, год СПЯ против группы контроля, сред-
ний возраст наблюдения (годы) Критерии диагностики СПЯ Промежуточные 

результаты Исходы ССЗ

Pierpoint et al., 1998 [44]

n = 786 по сравнению с националь-
ным уровнем, средний возраст 

26,4 года, средняя продолжитель-
ность наблюдения 30 лет

Гистологические или макро-
скопические доказательства 
СПЯ, клинические признаки 
дисфункции яичников, вклю-
чая признаки гиперандро-

гении

Сходный сахарный 
диабет

Смертность от всех причин 
и смертность вследствие за-
болеваний кровообращения 
были сходными, повышение 

смертности от диабета 
в рамках группы СПЯ

Wild et al., 2000 [45]
n = 61 против 63, средний возраст 

первичной конечной точки 56,7 года 
(38–98), наблюдение —  31 год

ИА-СПЯ, критерий Роттер-
дама

Больше диабета, 
гиперлипидемии, 

ожирения, гипертонии

Ишемическая болезнь серд-
ца,  похоже

Elting et al., 2001 [41]
n = 345 против 8 950, средний 

возраст 38,7 года, наблюдение 
45–54 года

Олиго- или аменорея и по-
вышенный ЛГ

Больше гипертонии 
и сахарного диабета

Сходные сердечные жалобы 
(определяемые как «серьез-
ные сердечные жалобы или 

остановка сердца»)

Hart & Doherty, 2015 [37] n = 2 566 против 25 660, средний воз-
раст 35,8 года

Роттердамские критерии, 
используемые с 2004 года, 
не для включения в период 

с 1997-го по 2004 год

Больше сахарного 
диабета, ожирения, 

гипертонических 
расстройств, депрессии

Больше случаев ишемиче-
ской болезни сердца, цере-
броваскулярных атак, смерт-

ности от всех причин

Примечание: n —  количество пациентов; ИА-СПЯ —  избыток андрогенов и общество СПЯ; ЛГ —  лютеинизирующий гормонa. Дополнительные 
анализы с дополнительными включениями Pierpoint и его коллег.

Таблица 5
Поперечные исследования у женщин в постменопаузе СПЯ по сравнению  

со здоровыми женщинами из группы контроля [47]

Автор, год СПЯ против группы контроля, 
годы Критерии диагностики СПЯ Промежуточные результаты Исходы сердечно-сосуди-

стых заболеваний

Dahlgren et al., 1992 
[47]

n = 33 против 132
возраст 40–61

Гистологические доказатель-
ства СПЯ

Триглицериды, повышенный 
риск развития СД 2-го типа, 

АД и увеличение отношения 
ОТ/ОБ

Установленный относительный 
риск 7,4 % для ИМ, основанный 

на тяжести существующих 
факторов риска

Cibula et al., 2000 [48] n = 28 против 752
возраст 45–59

Гистологические доказа-
тельства СПЯ с олиго- аме 
нореей, гирсутиз мом, ано-
вулятор ным бесплодием

Увеличение ИМТ, окружность 
талии, ОТ/ОБ, гиперлипиде-

мия; АГ нз

Инсулин-независимый СД 
и ишемическая болезнь серд-

ца повышены при СПЯ

Krentz et al., 2007 [39]
n = 66 против 647

средний возраст 72 ± 9 против
74 ± 8

Предполагаемый фенотип 
СПЯ с

Увеличение ИМТ, ОТ/ОБ, ХС, 
ЛПНП, ЛПВП, ГМОРИ; АД,

св. Т, глюкозы в плазме, нз

Сердечно-сосудистые забо-
левания, нз

Shaw et al., 2008 [51]
n = 104 против 286

средний возраст 62,5 ± 10,0 про-
тив 65,8 ± 9,0

НИЗ, Роттердам, ИА-СПЯ
Повышение гипертонии, СД, 
триглицеридов, ИМТ, ОТ/ОБ, 

ГМОРИ

Повышение ангиографиче-
ских признаков ИБС, 25-летняя 

выживаемость в отсутствие 
СС-осложнений (ИМ, НМК) 
78,6 против 88,7 % (p = 0,006)

Schmidt et al., 2011 [38] n = 32 против 95
возраст 61–79 Роттердам ИМТ, окружность талии, нз Инфаркт миокарда, инсульт, 

смертность от всех причин, нз

Armeni et al., 2013 [46]
n = 43 против 286

средний возраст 55,6 ± 7,8 против
55,3 ± 5,5

Предполагаемый фенотип 
СПЯ 

Увеличение ИМТ, ОТ/ОБ 
(центрального) систоличе-
ского АД, инсулина, ИСА 

и скорости пульсовой волны 
(р < 0,001)

Наличие бляшек в общей 
сонной артерии, каротидном 
синусе и внутренней сонной 
артерии, субклинический ате-

росклероз, d нз

Polotsky et al., 2014 [50], n = 497 против 20 249
возраст 57–59

Гиперандрогения и нерегу-
лярные менструации Метаболический синдром, нз Самостоятельное информи-

рование об ИМ и инсульте нз

Merz et al., 2016 [49]
n = 25 против 270
62,6±11,6 против

64,8 ± 9,6

Клиническая или биохимиче-
ская гиперандрогения и не-
регулярные менструации

Не применимо Ишемическая болезнь серд-
ца и 10-летняя смертность, нз

Примечания: ИМТ —  индекс массы тела; ГМОРИ —  гомеостатическая модель оценки резистентности к инсулину; нз —  не значимо; ИМ —  
инфаркт миокарда, НМК —  цереброваскулярные осложнения (фатальные и нефатальные), ЛПНП —  липопротеины низкой плотности; 
ЛПВП —  липопротеины высокой плотности; n —  количество пациентов; p —  значение.
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публикациях представлены результа-
ты исследований, подтверждающие 
повышенный риск развития сердечно-
сосудистых осложнений у женщин 
с СПЯ. Согласно данным Talbott E. O., 
у женщин с СПЯ выявлено повыше-
ние коронарного артериосклероза 
по сравнению со здоровой группой 
контроля [29]. При изучении дальней-
ших данных шкалы Агатстона более 
высокие показатели шкалы Агатстона 
выявлены у женщин с СПЯ по сравне-
нию с группой контроля [30]. Другое 
небольшое исследование с включени-
ем 48 пациентов свидетельствует, что 
пациенты с СПЯ и ожирением и паци-
енты из группы контроля, также стра-
дающие ожирением, имеющие ана-
логичный риск сердечно-сосудистых 
осложнений, различаются по распро-
страненности коронарного атероскле-
роза: частота оказалась выше у паци-
ентов с СПЯ и ожирением [31]. Эти 
данные свидетельствуют о том, что 
СПЯ влияет на развитие атеросклеро-
за вне зависимости от ИМТ, распре-
деления жировой ткани, воспаления 
и метаболических маркеров. Все это 
приводит к гипотезе, что пожилые 
женщины с СПЯ имеют повышенный 
риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний.

Долгосрочные сердечно-
сосудистые исходы и последствия

Долгосрочные последствия мета-
болической дисфункции для здоровья 
у женщин с СПЯ до сих пор остаются 
неопределенными. СПЯ диагности-
руют в основном в репродуктивный 
период жизни в основном у женщин 
20–30 лет, когда они планируют за-
вести ребенка. Однако сердечно-со-
судистые заболевания проявляются 
3–4 десятилетия спустя. Из-за этого 
большого промежутка времени отсут-
ствуют большие, достоверно феноти-
пированные когорты женщин с СПЯ, 
за которыми бы наблюдали достаточ-
но долго. Результаты, полученные 
по данному вопросу, в небольших 
наблюдательных исследованиях 
среди женщин с СПЯ или попереч-
ных исследованиях среди женщин 
в постменопаузе с предполагаемым 
анамнезом СПЯ не позволяют сде-
лать конкретных выводов. Выбор 
наиболее подходящих косвенных 

исходов для сердечно-сосудистых за-
болеваний возможен только в случае, 
когда полностью изучен механизм, 
лежащий в основе ССЗ у женщин. 
Кроме того, этот механизм отличает-
ся от патофизиологии, наблюдаемой 
у мужчин [32, 33].

К сожалению, большинство про-
веденных исследований были осно-
ваны на мужской концепции ССЗ. 
Общеизвестно, что сердечно-сосу-
дистые заболевания у женщин раз-
виваются примерно на 10 лет позже 
по сравнению с мужчинами и чаще 
имеют функциональный характер: 
меньше обструктивных и больше 
диффузных форм заболеваний коро-
нарных артерий и микрососудистого 
русла коронарных артерий. У мужчин 
чаще встречаются очаговые кальци-
нированные бляшки, в то время как 
у женщин наблюдаются более мяг-
кие бляшки [32, 34–36]. Несмотря 
на более позднее начало и меньшее 
количество обструктивных форм 
ССЗ, клинические исходы у женщин 
были не лучше, чем у мужчин [36]. 
Опубликованы несколько ретроспек-
тивных когортных исследований, ка-
сающихся долгосрочных результатов 
состояния здоровья женщин с СПЯ 
(табл. 4).

В трех небольших ретроспектив-
ных исследованиях не обнаружено 
доказательств повышенного риска 
ишемической болезни сердца (ИБС) 
и смертности у женщин с поликисто-
зными яичниками. Все эти исследо-
вания были подвержены селекции 
и (или) информационным системным 
ошибкам из-за своего дизайна и разно-
родных критериев включения. Самое 
большое ретроспективное исследова-
ние по данной проблеме было про-
ведено в Западной Австралии путем 
включения всех женщин, которым был 
поставлен диагноз СПЯ (n = 2 560) при 
госпитализации. Аналогичное количе-
ство подходящих по возрасту когорт 
были выбраны из того же источника. 
Эти данные были объединены с на-
циональными реестрами по вопро-
сам беременности, рака и смертно-
сти. В отличие от ранее упомянутых 
трех небольших исследований, Харт 
и Догерти показали, что ишемическая 
болезнь сердца (ОР: 2,89; 95 % ДИ: 
1,68–4,97) и смертность от всех при-

чин (ОР: 1,89; 95 % ДИ: 1,12–3,17) 
были выше у женщин с СПЯ [37]. 
Однако использование госпитального 
регистра в качестве отправной точки 
для данного исследования могло при-
вести к систематическим ошибкам 
при включении пациентов. Данные 
по ССЗ и смертности в пери- и пост-
менопаузе у женщин с СПЯ остаются 
скудными и непоследовательными 
(табл. 5). Исследование, проведенное 
в 1990-х годах, свидетельствует, что 
предполагаемый риск развития ин-
фаркта миокарда был в семь раз выше 
в пери- и постменопаузе у женщин 
с СПЯ по сравнению со здоровыми 
женщинами группы контроля [47].

После повторного анализа этих 
данных и продолженного наблюдения 
никакой значимой разницы в частоте 
ССЗ не было найдено между женщи-
нами с СПЯ и здоровыми женщинами 
группы контроля [38]. В небольшом 
исследовании, в котором приняли 
участие 28 пациенток с СПЯ и 752 
здоровых женщин, было показано, 
что у пациенток с СПЯ выше частота 
развития инсулин-независимого са-
харного диабета, и подтверждено, что 
женщины с СПЯ имеют повышенный 
риск развития ишемической болезни 
сердца [48].

Более крупное исследование жен-
щин в постменопаузе, не страдающих 
сахарным диабетом (n = 713), свиде-
тельствует, что количество существу-
ющих признаков фенотипа предпола-
гаемого СПЯ также связано с ИБС. 
Однако эта связь не имеет значения 
в общей популяции СПЯ, которая со-
стоит из женщин с диабетом или без 
него [39]. Женщины в постменопаузе 
(n = 497) с нерегулярными менструа-
циями и гиперандрогенией в анамне-
зе, вне зависимости от морфологии 
яичников, самостоятельно сообщают 
о повышенном риске развития инфар-
кта миокарда и инсульта по сравнению 
со здоровыми женщинами из группы 
контроля (n = 20 249) [50].

Существуют множество гипотез 
в отношении возможных механизмов 
отсутствия увеличения ССЗ в постме-
нопаузе у женщин с СПЯ, несмотря 
на метаболические нарушения, встре-
чавшиеся у них в более раннем воз-
расте [11]. Увеличение концентрации 
андрогенов у женщин с СПЯ может 

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 37 / 2017, том № 4. Современная гинекология42

оказать влияние на ССЗ в последу-
ющей жизни. В Швеции в большой 
когорте, состоящей из 6 440 женщин 
в перименопаузе (в возрасте 50–
59 лет), более низкие концентрации 
андрогенов в сыворотке были обнару-
жены у женщин с СПЯ и ИБС по срав-
нению с теми, у кого не было ИБС.

Это может указывать на то, что 
андрогены оказывают протективный 
эффект на прогрессирование ИБС 
у женщин с СПЯ [40]. Как и в общей 
женской популяции во всем мире, 
в Голландии в когорте женщин от 34 
до 55 лет распространенность сахар-
ного диабета увеличивается с возрас-
том. Так же обстоит дело у женщин 
с СПЯ. Тем не менее жалобы на боли 
в сердце редко встречались у женщин 
с СПЯ, в то время как часто встреча-
лись в общей голландской популяции 
по мере увеличения возраста. Еще 
одно примечательное наблюдение за-
ключалось в том, что разница в ИМТ 
между женщинами с СПЯ и общей 
популяцией теряла свое значение 
по мере увеличения возраста [41]. 
Это явление также может играть 
роль в аналогичном риске ССЗ среди 
женщин с СПЯ и здоровых женщин 
из группы контроля. В данном кон-
тексте следует отметить, что норма-
лизация регулярных менструальных 
циклов по мере увеличения возраста 
наравне с более поздним началом 
менопаузы у женщин с СПЯ также 
может оказывать влияние на риск 
развития сердечно-сосудистых забо-
леваний. Наконец, могут существовать 
другие, пока неизвестные защитные 
факторы [52].

Заключение
В данном обзоре обобщены факто-

ры риска сердечно-сосудистых заболе-
ваний (сахарный диабет второго типа, 
ожирение и метаболический синдром), 
косвенные исходы (поток-опосредован-
ное расширение, утолщение интимы 
медиа сонных артерий и кальцинация 
коронарных артерий) и клинические 
долгосрочные исходы (сердечно-со-
судистое заболевание и смертность) 
у женщин с СПЯ в постменопаузе. 
Женщины с СПЯ имеют повышенный 
риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний вследствие неблагопри-
ятного сердечно-сосудистого профи-

ля и косвенных маркеров сердечно-
сосудистых заболеваний, таких как 
поток-опосредованное расширение, 
толщина интимы медиа сонных арте-
рий и кальцинация коронарных арте-
рий. Правда ли эти женщины имеют 
повышенный риск развития сердечно-
сосудистых заболеваний и смертности, 
по-прежнему является предметом дис-
куссии. Большие когортные исследова-
ния, подверженные многочисленным 
систематическим ошибкам, показыва-
ют противоречивые результаты в отно-
шении распространенности сердечно-
сосудистых заболеваний в пери- и по-
стменопаузе у женщин с СПЯ. Роль 
андрогенов в позднем периоде жизни 
у женщин с СПЯ остается неясной 
и требует уточнения. Более важной 
остается потребность в больших про-
спективных когортных исследованиях 
с участием женщин с детально феноти-
пированным синдромом поликистоз-
ных яичников и стандартизированным 
долгосрочным периодом наблюдения.
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Д-Сан для детей и взрослых

Компания Санофи запускает в Рос-
сии бренд «Д-Сан», новый витамин 

D 3 (холекальциферол) в форме масля-
ного раствора, который помогает под-
держивать иммунитет у детей и взрос-
лых (БАД, не является лекарственным 
средством). Удобная для приема фор-
ма капель и приятные фруктовые вкусы 
выделяют Д-Сан среди продуктов своего 
класса.

Витамин D известен своей ро-
лью в формировании костной ткани, 
но на самом деле он активно участву-

ет в естественном регулировании важ-
ных иммунных процессов и тем са-
мым способствует снижению риска 
респираторных заболеваний (ОРВИ, 
гриппа). Этот витамин влиякт на наше 
эмоциональное состояние: при его 
недостатке мы можем подвергаться 
сезонной хандре.

Восполнить суточную потребность 
в витамине D может помочь Д-Сан. 
Масляная форма обеспечивает хоро-
шую усвояемость: витамин D —  жиро-
растворимый.

Д-Сан выпускается в двух формах: 
для детей с полутора лет со вкусом 
лимона (натуральное масло) и для 
взрослых со вкусом малины. Приятные 
вкусы делают процесс приема удоб-
ным для взрослых и особенно детей. 
Д-Сан можно употреблять круглый 
год, особенно в сезон простуд, в лю-
бое время суток вместе с пищей или 
отдельно. Детям с полутора до трех 
лет по одной капле в день, а взрослым 
и детям с трех лет по две капли.
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— Вера Ефимовна, много ли инфекций, связанных 
с оказанием медицинской помощи (ИСМП), 
в акушерских и гинекологических стационарах?

—  Официальная российская статистика не отражает 
реального положения дел. Мы можем опираться только 
на международные данные.

В акушерстве и гинекологии пребывание пациентов 
в стационаре, как правило, недолгое, поэтому инфекции 
часто проявляются уже после выписки. Например, есть 
исследования, выявившие уровень послеродовых ин-
фекционных осложнений при кесаревом сечении в 7,4 % 
случаев, при естественных родах —  5,5 %, причем бóльшая 
их часть проявились уже после выписки. Новорожденные, 
которым проводятся инвазивные манипуляции, подвер-
гаются огромному риску заражения ИСМП, особенно 
во время нахождения в ОРИТ или интенсивной терапии. 
В этом случае речь идет уже о 25 % случаев заражения 
новорожденных ИСМП, а среди недоношенных этот про-
цент будет еще выше.

Кроме того, все зависит от состояния конкретного уч-
реждения: его укомплектованности персоналом, рабочей 
нагрузки, обучения, наличия или отсутствия протоколов 
диагностических и лечебных манипуляций. И от бюджета 
многое зависит, конечно. Если у клиники нет возможно-
сти закупать надежное оборудование для дезинфекции 
и стерилизации инструментов, одноразовое белье, каче-
ственные антисептики, то поддерживать высокий уровень 
инфекционной безопасности будет сложно.

— Как инфекционные осложнения влияют 
на качество оказания медицинской помощи?

—  ИСМП в гинекологических и акушерских клиниках 
повышают длительность нахождения пациентов в стаци-
онаре, уровень резистентности бактерий к антибиотикам 
и наносят существенный репутационный и экономиче-
ский ущерб. При развитии осложнений растет нагрузка 
на врачей и медсестер, и риски развитий инфекционной 
вспышки еще больше увеличиваются. Так формируется 
«порочный круг», поэтому так важна грамотная и своев-
ременная профилактика этих инфекций.

— Какие факторы влияют на заболеваемость?
—  В основном это, конечно, эндогенные факторы, когда 

микробная флора самих пациенток, находящаяся на коже, 
во влагалище, в носовой полости, кишечнике, попадает 
в стерильные полости или кровоток во время инъекций, 
введения катетеров или других инвазивных устройств.

На втором месте —  руки медицинского персонала, 
поэтому гигиена рук занимает важнейшее место.

Важна также дезинфекция поверхностей, стерилизация 
инструментов, изоляция носителей, опасных с точки зрения 
микроорганизмов пациентов, и другие меры профилактики.

Доказано, что комплексное соблюдение мер инфек-
ционной безопасности позволяет избежать более трети 
инфекций.

— Что конкретно нужно для этого делать?
—  В первую очередь в больнице или поликлинике 

должен быть сотрудник, отвечающий за инфекционную 
безопасность. Хорошо, если в штате есть клинический 
эпидемиолог, который понимает механизмы и пути рас-
пространения инфекций. Если штатного специалиста 
нет, можно привлечь внешний аудит и консультирование, 
разработать протоколы безопасных манипуляций и обучить 
кого-нибудь из медицинских сестер основам и правилам 
их соблюдения. Важно, чтобы это был неформальный 
лидер, обладающий хорошими коммуникативными на-
выками и способный в неконфликтной форме продвигать 
госпитальную гигиену в своей клинике. Впоследствии этот 
сотрудник будет проводить обучение и тестирование новых 
и опытных сотрудников и контролировать соблюдение 
протоколов на рабочих местах.

Разрабатывая протоколы профилактики инфицирова-
ния в акушерстве и гинекологии, необходимо учитывать 
специфику популяции пациентов и характер лечебных 
и диагностических вмешательств.

Не менее важно сделать соблюдение этих протоколов 
естественной составляющей процедур. Например, гиги-
ена рук должна выполняться автоматически правильно, 
процедурная сестра не должна каждый раз принимать 
решение, в какой момент ей следует обработать руки 
и надеть перчатки.

Из этого следует третья важная составляющая —  про-
цессы должны быть удобными. Антисептики для рук 
должны быть под рукой и не вызывать раздражения кожи. 
Поэтому мы не экономим на антисептиках и перчатках, 
ведь если сотрудникам будет неудобно ими пользоваться 
или их будет недостаточно, риски инфекций растут, а это, 
в конечном счете, дорого обходится клинике. Для обра-
ботки поверхностей мы закупаем одноразовые салфетки, 
в том числе обладающие спороцидным действием —  они 
всегда под рукой, и обработка поверхностей в окружении 
пациента и в местах проведения инвазивных процедур 
проводится регулярно и качественно.

Инфекции, связанные с медицинской помощью 

в акушерстве и гинекологии
О методах профилактики госпитальных инфекций акушерстве и гинекологии 
мы расспросили руководителя поликлинического отделения МОНИИАГ, доктора 
медицинских наук Веру Ефимовну Балан
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Эти и другие простые правила позволяют экономить вре-
мя персонала и значительно снижать инфекционные риски.

— Какие правила и протоколы труднее всего 
выполнять?

—  Правила и протоколы, которые написаны простым 
и понятным языком, логика которых понятна сотрудникам, 
выполнять гораздо проще, чем общие и пространные ре-
комендации СанПиН. Именно поэтому так важно адапти-
ровать общие рекомендации к нуждам каждой конкретной 
клиники, регулярно проводить обучение, контролировать 
выполнение и отвечать на вопросы, и откликаться на по-
желания сотрудников.

— Спасибо, Вера Ефимовна, мы уверены, что ваш опыт 
поможет другим специалистам в совершенствовании 
системы инфекционного контроля!
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Российские гинекологи: пора пересмотреть принципы 
взаимодействия с пациентками

Согласно данным исследования «Индекс женского здоровья 
„Гедеон Рихтер“ —  2017», в числе пяти наиболее значимых 

критериев, которые важны для женщины при обращении к гине-
кологу, —  высокий уровень профессиональной квалификации 
врача, комфортные гигиенические условия приема, а также 
доброжелательное и вежливое отношение. Несмотря на то что 
большинство женщин репродуктивного возраста предпочитают 
наблюдаться у «своего» доктора, каждая пятая (19 % опрошен-
ных) посещает разных специалистов. Кроме того, при выборе 
конкретного препарата из перечня предложенных гормональных 
средств 24 % женщин полагаются на отзывы в интернете: на фо-
румах и медицинских сайтах.

Виктор Радзинский, вице-президент Российского общества 
акушеров-гинекологов, президент Междисциплинарной ассоци-
ации специалистов репродуктивной медицины (МАРС), заслужен-
ный деятель науки РФ, профессор, член-корреспондент РАН: «Се-
годня мы имеем дело совсем с другими пациентками, чем 10 лет 
назад. Они могут перепроверить любую информацию, которую 
дает им врач. Они сомневаются, если им назначают чрезмерное 
с их точки зрения количество анализов, они активно задают вопросы 
и интересуются сутью назначений, стремясь к диалогу. Чтобы соот-
ветствовать их ожиданиям, нам, гинекологам, важно также начать 
перестраиваться, идти в ногу со временем и обладать самыми 
последними знаниями, а также лучше понимать то, что хотят паци-
ентки. Тогда будет доверие, будет приверженность назначениям, 
будет бóльшая эффективность в сохранении женского здоровья».

Согласно анализу форумов и социальных сетей, который 
накануне круглого стола провела компания «Гедеон Рихтер», рос-
сиянок волнует несколько моментов, связанных с визитом к гинеко-
логу. Среди них так называемый междисциплинарный конфликт, 
когда в отношении приема одного препарата гинеколог дает 
определенную информацию, а врач другой специальности ее 
опровергает. Пациентка просто не понимает, кому ей доверять. 
Женщины также жалуются на отсутствие единого подхода в ле-

чении одного и того же заболевания среди самих гинекологов. 
Пациенток волнует и вопрос необходимости назначаемого боль-
шого числа анализов и процедур (где золотая середина?), иногда 
встречающееся панибратство и даже хамство со стороны врачей, 
а также неготовность некоторых специалистов здравоохранения 
объяснять логику и суть своих назначений.

Виктор Радзинский: «Анализируя эти данные, обсуждая 
отдельные такие случаи с коллегами, мне кажется, что пришло 
время задуматься о том, как мы сегодня взаимодействуем 
с пациентками. Мы должны вести прием на основании лучшего 
мирового опыта, принципах этики. Мы должны слушать наших 
пациенток, вести с ними диалог. Нам важно сохранить и по-
высить их доверие к врачу. Тогда наши женщины будут более 
здоровыми, рожать более здоровых детей».

Инициатором обсуждения темы взаимоотношений гинеко-
лога и пациентки в современных реалиях выступила компания 
«Гедеон Рихтер». Эта тема стала лейтмотивом социального 
проекта «Неделя женского здоровья „Гедеон Рихтер“» в этом 
году, который проводился с целью формирования у российских 
женщин культуры заботы о своем репродуктивном здоровье. Она 
также нашла свое продолжение в пресс-конкурсе «Идеальный 
гинеколог: какой он?», прием журналистских работ на который 
завершился в конце сентября 2017 года.

Анна Похитонова, руководитель отдела по связям с обще-
ственностью московского представительства «Гедеон Рихтер»: 
«Известно, что компания «Гедеон Рихтер» является признанным 
экспертом и лидером в сфере женского здоровья вот уже более 
100 лет. Но это не только повод для гордости, это еще и большая 
ответственность. Именно это подтолкнуло нас в прошлом году 
запустить социальный проект «Неделя женского здоровья „Гедеон 
Рихтер“ —  2017». Это также мотивирует нас поднимать и обсуж-
дать наиболее острые и актуальные для российской гинекологии 
темы, одной из которых и является то, как создать доверительные 
отношения между врачом и пациенткой».

Взаимоотношения гинеколога и пациентки в современных реалиях стали одной из основных тем обсуждения во время 
Х Общероссийского семинара «Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии». Специалисты сошлись 
во мнении, что пришла пора пересмотреть подходы к ведению приема: сегодняшние женщины благодаря интернету 
имеют неограниченный доступ к информации о здоровье и готовы обсуждать ее с врачами. Способность вести с ними 
конструктивный диалог станет дополнительным стимулом для пациенток чаще обращаться к докторам не только в случае 
расстройств репродуктивного здоровья, но и с целью профилактики заболеваний или обсуждения методов планирования 
семьи. Инициатором обсуждения выступила фармацевтическая компания «Гедеон Рихтер», организовавшая специальное 
мероприятие в рамках семинара —  круглый стол «Пойми меня: когда пациентки доверяют врачу‑гинекологу».
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Актуальность разработки такти-
ки и стратегии применения антиги-
поксантов в акушерстве обусловлена 
чрезвычайно широким распростра-
нением гипоксии, которая возникает 
как в условиях дефицита кислорода 
во внешней среде, так и в результате 
различных патологических состояний.

Цель исследования: изучить важ-
нейшие антиоксиданты и антигипок-
санты, используемые в акушерстве 
и гинекологии.

Материалы и методы: изучение 
современных научных публикаций 
по данной теме, сравнительный ана-
лиз экспериментальных данных.

Основные антиоксиданты 
и антигипоксанты витаминной 
природы

Антиоксиданты —  это вещества, 
которые обладают способностью всту-
пать во взаимодействие с различными 
окислителями, активными формами 

кислорода, другими свободными ра-
дикалами и приводить к их частичной 
или полной инактивации [1, 2, 7, 9].

Классификация антиоксидантов 
(Оковитый С. В.) [7]
1.  А н т и р а д и к а л ь н ы е   с р е д -

ства  (скэвинджеры  от  англ. 
scavengers —  «мусорщики»):
1.1.  эндогенные соединения: 
α-токоферол (витамин Е), кис-
лота аскорбиновая (витамин С), 
ретинол (витамин А), β-каро-
тин (провитамин А), убихинон 
(убинон);

1.2.  синтетические препараты: 
ионол (дибунол), Эмоксипин, 
пробукол (фенбутол), диметил-
сульфоксид (Димексид), олифен 
(Гипоксен).

2. Антиоксидантные ферменты и их 
активаторы: супероксиддисмутаза 
(эрисод, орготеин), натрия селенит.

3.  Блокаторы образования свободных 
радикалов: аллопуринол (милу-
рит), антигипоксанты.

Препараты витаминов с выражен-
ными антиоксидантными свойства-
ми относятся и к водорастворимым, 
и к жирорастворимым лекарственным 
средствам. Из жирорастворимых ви-
таминов наибольшим антиоксидант-
ным действием обладают токоферол, 
ретинол и его провитамин каротин 
и другие каротинсодержащие лекар-
ственные средства и БАД. Из препара-
тов водорастворимых витаминов наи-
больший антиоксидантный потенциал 
отмечается у аскорбиновой кислоты, 
никотиновой кислоты и никотинамида, 
цианокобаламина.

Токоферола ацетат участвует 
в процессах тканевого дыхания, син-
тезе гема, белков, обладает антиокси-
дантным антирадикальным эффектом.

Аскорбиновая кислота является 
компонентом окислительно-восстано-
вительных реакций и влияет на синтез 
гема благодаря участию в процессах 
всасывания железа.

Коэнзим витамина В12 (цианоко-
баламин) обладает анаболическим 

Использование антиоксидантов  
и антигипоксантов витаминной природы 
в акушерстве и гинекологии

А. В. Кек, студентка III курса
Т. А. Лобаева, к. б. н., доцент

Кафедра биохимии имени акад. Т. Т. Березова ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы 
народов», г. Москва

Use of antioxidants and antihypoxants of vitamin nature in obstetrics and gynecology
A. V. Kek, T. A. Lobaeva
People’s Friendship University of Russia, Moscow, Russia

Резюме
В последние годы в медицине широко изучается группа веществ, известная под назва-
нием антиоксиданты и антигипоксанты. Их свойства и механизмы действия вызывают 
интерес ученых различных областей. В частности, огромный интерес к антиоксидантам 
возник после того, как было доказано их разрушительное воздействие на свободные 
радикалы, которые оказывают пагубное влияние на организм, вызывая процессы 
старения и повреждая клетки организма [1, 4]. С данными процессами связаны многие 
патологии организма, которые также находят отражение во время беременности. 
Помимо этого, к числу приоритетных вопросов в настоящее время относится фар-
макологическая коррекция гипоксических состояний. Гипоксия представляет собой 
универсальный патологический процесс, сопровождающий и определяющий развитие 
самой разнообразной патологии. При гипоксии наблюдается прежде всего несоот-
ветствие энергопотребности клетки энергопродукции в системе митохондриального 
окислительного фосфорилирования.
Ключевые слова: антиоксиданты, антигипоксанты, антирадикальные средства, антиок-
сидантные ферменты, гестоз, фетоплацентарная недостаточность.

Summary
The actuality of developing tactics and strategy 
for the use of antihypoxants in obstetrics can 
be explained by the extremely wide spread 
of hypoxia, which occurs both in conditions of 
deficiency of oxygen in the external environ-
ment and as a result of various pathological 
conditions. Objective: to study the most im-
portant antioxidants and antihypoxants used 
in obstetrics and gynecology.Materials and 
methods: Study of modern scientific publica-
tions on this topic, comparative analysis of 
experimental facts.
Key words: antioxidants, antihypoxants, anti-
radical agents, antioxidant enzymes, gestosis, 
fetoplacental insufficiency.
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действием, активирует обмен угле-
водов и белков. Коэнзим витамина В1 
(кокарбоксилаза) оказывает регулиру-
ющее действие на обменные процессы 
в организме —  углеводный, жировой 
обмен и прежде всего на окислитель-
ное декарбоксилирование кетокислот 
(пировиноградной, α-кетоглутаровой 
и так далее). Коэнзим витамина В6 
(пиридоксаль-5-фосфат) является ко-
ферментом энзимов, которые участву-
ют в обмене аминокислот (процессы 
декарбоксилирования, переаминиро-
вания и так далее), принимает уча-
стие в обмене триптофана, метиони-
на, цистеина, глутаминовой и других 
аминокислот.

Антигипоксанты —  это вещества, 
которые обеспечивают реакцию ор-
ганизма на гипоксию, либо даже пре-
дотвращают ее развитие, ускоряют 
нормализацию функции в постгипок-
сический период и увеличивают рези-
стентность организма или отдельных 
органов к ней [6].

Классификация антигипоксантов 
(Оковитый С. В., Смирнов А. В.) 
[7]
1.  Ингибиторы окисления жирных 

кислот.
2. Сукцинатсодержащие и сукцина-
тобразующие средства.

3.  Естественные компоненты дыха-
тельной цепи.

4.  Искусственные редокс-системы.
5.  Макроэргические соединения.

Карнитин (витамин В11) явля-
ется эндогенным соединением, об-
разуется из лизина и метионина 
в печени и почках, играет важную 
роль в переносе длинноцепочечных 
жирных кислот (ЖК) через внутрен-
нюю мембрану митохондрий. Кроме 
того, карнитин играет ключевую роль 
в образовании и регуляции уровня 
ацетил-КоА. Антигипоксическое дей-
ствие карнитина является дозозависи-
мым и связано с блокадой транспорта 
ЖК в митохондрии при назначении 
высоких доз препарата, в то время 
как низкие дозы оказывают лишь 
витаминное действие.

Антигипоксанты —  препараты, 
улучшающие утилизацию организ-
мом кислорода и снижающие потреб-
ность в нем (повышающие устойчи-

вость к гипоксии) органов и тканей. 
Несомненная роль в борьбе с гипок-
сией принадлежит антиоксидантам 
(токоферол, бутилгидрокситолуол, 
пробукол, эмоксипин, аскорбиновая 
и липоевая кислоты, рутин и др.). 
Активация свободнорадикальных 
процессов и перекисного окисления 
сопровождает многие заболевания. 
Антиоксиданты либо непосредствен-
но связывают свободные радикалы 
(прямые антиоксиданты), либо сти-
мулируют антиоксидантную систему 
организма (непрямые антиоксидан-
ты) [8, 9].

Применение антиоксидантов 
и антигипоксантов в акушерстве

При осложнениях беременности, 
например, гестозом, важная роль 
в патогенезе заболевания отводится 
нарушениям окислительно-восста-
новительных процессов. С целью 
коррекции данного состояния в об-
щепринятую схему лечения гестоза 
дополнительно включают лекарствен-
ные средства, обладающие антиок-
сидантными свойствами, например, 
5-процентный раствор натриевой соли 
аскорбиновой кислоты в комбинации 
с унитиолом.

Помимо этого, применение дан-
ной комбинации возможно при лече-
нии слабости родовой деятельности, 
при котором достоверно наблюдает-
ся повышение маточной активности. 
Применение аскорбиновой кислоты 
с унитиолом в родах способствует 
улучшению обменных процессов 
в миометрии, следствием чего явля-
ется повышение маточной активно-
сти. Антиоксиданты в акушерстве 
применяются в комплексной терапии 
гестоза с целью интра- и антенаталь-
ной защиты плода, а также в каче-
стве средств, усиливающих родовую 
деятельность.

Также имеется корригирующее 
действие антиоксидантов при хро-
ническом эмоционально-болевом 
стрессе, что занимает большой 
удельный вес в акушерской прак-
тике. В условиях антиоксидантной 
терапии уменьшаются психическое 
напряжение, внутреннее беспокой-
ство и страх за исход родов, что вы-
ражается в снижении общей трево-
жности [2, 5].

Применение антиоксидантной 
терапии унитиолом в сочетании 
с аскорбиновой кислотой и витамином 
Е позволяет за счет активации анти-
оксидантных систем предупреждать 
стрессовые повреждения в организме 
беременной женщины.

Эффект антигипоксантов связан 
с оптимизацией энергетического об-
мена, позволяющей увеличить коли-
чество макроэргических соединений.

Введение антигипоксантов рожени-
цам способствует повышению устой-
чивости плода к недостатку кислорода, 
что снижает уровень перинатальной 
смертности. Кроме этого, наблюда-
ется улучшение течения нормальных 
и осложненных родов, сокращаются 
продолжительность родового акта 
и процент оперативного родоразреше-
ния. Антигипоксанты позволяют значи-
тельно увеличить время переживания 
плодом острой гипоксии и устранить 
нарушения сердечной деятельности 
при хронической гипоксии [1].

При развитии фетоплацентар-
ной недостаточности усиливаются 
процессы перекисного окисления 
липидов на фоне снижения антиок-
сидантной активности, что является 
одной из важных причин повреж-
дения клеточных мембран плацен-
ты и нарушения их проницаемости. 
В результате воздействия поврежда-
ющих факторов и реализации патоге-
нетических механизмов, приводящих 
к фетоплацентарной недостаточности, 
закономерно развивается гипоксия 
плода. Комбинированное антигипок-
сическое действие оказывает препа-
рат Цитофлавин [3]. Немаловажное 
значение в терапии фетоплацентар-
ной недостаточности имеет норма-
лизация антиоксидантной активно-
сти и тканевого метаболизма, что 
оказывает положительное влияние 
на транспортную функцию плацен-
ты, а также уменьшает возможность 
реперфузионных повреждений в пе-
риод активного лечения. Цитофлавин 
оказывает положительное влияние 
на состояние фетоплацентарного ком-
плекса за счет снижения активности 
ПОЛ и нормализации коагуляцион-
ных свойств крови. Использование 
Цитофлавина наряду с общепринятой 
терапией ФПН позволяет пролонги-
ровать беременность, не допустить 
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развития декопенсированной ФПН, 
улучшить адаптационные реакции 
в системе мать —  плацента —  плод 
и перинатальные исходы.

Заключение
Показано, что применение груп-

пы веществ антиоксидантов и анти-
гипоксантов имеет самые широкие 
перспективы в медицинской практике.

В многочисленных отечествен-
ных и зарубежных исследованиях 
приведены данные о положительном 
влиянии антиоксидантов и антиги-
поксантов на течение беременности 
и профилактику осложнений родовой 
деятельности.

Антиоксиданты приобрели важное 
значение в акушерстве в связи с их 
способностью ингибировать пере-
кисное окисление липидов мембран, 
стабилизировать структуру и функ-
ции мембран клеток и тем самым 
создавать оптимальные условия для 
гомеостаза клеток и тканей при са-

мых разнообразных чрезвычайных 
воздействиях патогенных факторов 
на организм.

Применение антигипоксантов 
также имеет широкие перспективы, 
поскольку они нормализуют саму 
основу жизнедеятельности клетки —  
ее энергетику, определяющую все 
остальные функции. Использование 
антигипоксических средств в крити-
ческих состояниях может предотвра-
щать развитие необратимых измене-
ний в органах и вносить решающий 
вклад в спасение больного.

Практическое использование пре-
паратов этой группы должно основы-
ваться на дальнейшем изучении меха-
низмов их биологического действия 
и фармакокинетических особенностей.
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Распространенность гестационного 
сахарного диабета (ГСД) зависит 

от частоты встречаемости сахарного 
диабета (СД) 2 типа и принадлежно-
сти популяции к определенной этни-
ческой группе. Данное заболевание 
осложняет 1–14 % всех беременностей. 
В Российской Федерации распростра-
ненность сахарного диабета 1 и 2 типа 
среди женщин репродуктивного воз-
раста составляет 0,9–2,0 %; в 1 % 
случаев беременная имеет прегеста-
ционный диабет, а в 1–5 % случаев 
возникает гестационный сахарный 
диабет (ГСД) или манифестирует ис-
тинный сахарный диабет.

В возникновении осложнений 
беременности основную роль игра-
ют нарушения микроциркуляции 
вследствие спазма периферических 
сосудов у больных сахарным диабе-
том. Развиваются гипоксия, локаль-
ное повреждение эндотелия сосудов 
(в плаценте, почках, печени), веду-
щее к нарушению гемостаза с разви-
тием хронического ДВС-синдрома. 

Активация перекисного окисления 
липидов и фосфолипазы приводит 
к образованию токсичных свободных 
радикалов и повреждению клеточ-
ных мембран. Инсулиновая недоста-
точность нарушает все виды обмена 
веществ, возникающая при этом ги-
перлипидемия приводит к выражен-
ным структурно-функциональным 
изменениям клеточных мембран. Все 
это усугубляет гипоксию и микро-
циркуляторные нарушения, лежащие 
в основе осложнений беременности. 
Прогрессирующий генерализиро-
ванный спазм сосудов в дальнейшем 
может приводить к возникновению 
гестоза и хронической плацентарной 
недостаточности.

Целью работы явилась оценка пока-
зателей гемостаза и перинатальных 
исходов у беременных с ГСД, ком-
пенсация которого осуществлялась 
различными способами (диета, инсу-
линотерапия) на фоне присоединив-
шейся преэклампсии (ПЭ).

В исследование были включены 
120 беременных женщин, которые со-
ставили три группы сравнения в зави-
симости от форм компенсации диабе-
та: I группа —  ГСД —  60 беременных, 
коррекция показателей осуществля-
лась за счет диеты, II —  ГСД (инсу-
линзависимый) —  20 беременных, 
коррекция сахара осуществлялась 
приемом инсулина, III —  контрольная 
группа —  40 женщин, беременность 
которых протекала без осложнений.

Беременность пациенток с ГСД ча-
сто протекает на фоне гиперпродукции 
антител к инсулину и его рецепторам, 
при этом повышение уровня антител 
к инсулину сопровождается рождени-
ем детей с выраженными признаками 
диабетической фетопатии (ДФ) и раз-
витием фето-плацентарной недоста-
точности, а гиперпродукция антител 
к рецепторам инсулина является фак-
тором риска развития преэклампсии 
средней и тяжелой степеней тяжести.

Акушерский анамнез у данной груп-
пы пациенток был крайне отягощен. 

Состояние системы гемостаза и перинатaльные 
исходы у беременных с гестационным сахарном 
диабетom на фоне преэклампсии

Н. А. Тюрина, к. м. н., доцент кафедры
И. Е. Аверьянова, студентка
Е. В. Негоднова, студентка
Т. И. Завьялова, студентка

Кафедра акушерства и гинекологии медицинского института ФГБОУ ВПО «Мордовский 
государственный университет имени Н. П. Огарева» Минобрнауки России, г. Саранск

State of hemostatic system and perinatal outcomes in pregnant women with gestational diabetes 
mellitus on background of preeclampsia
O. N. Tyurina, I. E. Averyanova, E. V. Negodnova, T. I. Zavyalova
Mordovian State University n. a. N. O. Ogaryov, Saransk, Russia

Резюме
Для беременных с нарушениями углеводного обмена характерно 
снижение активности системы фибринолиза, повышение активности 
прокоагулянтного и сосудисто-тромбоцитарного звеньев гемостаза. 
Нарушения системы гемостаза напрямую зависят от состояния углево-
дного обмена и требуют адекватной коррекции уровня гликемии. Таким 
образом, гестационный сахарный диабет является одним из пусковых 
механизмов развития нарушений системы гемостаза, возможных 
венозных тромбоэмболий при беременности и, как следствие, роста 
перинатальной заболеваемости и смертности.
Ключевые слова: гестационный сахарный диабет, беременность, пре-
эклампсия, гемостаз.

Summary
For pregnant women with disorders of carbohydrate metabolism 
characterized by decrease activity of the fibrinolysis system, an 
increase in the activity of procoagulant and vascular-platelet links in 
hemostasis is characteristic. The hemostatic system directly depend 
on the state of carbohydrate metabolism and require adequate 
correction of the level of glycemia. Thus, gestational diabetes mel-
litus is one of the triggers for the development of hemostasis system 
disorders, possible venous thromboembolism in pregnancy and, as 
a result, the growth of perinatal morbidity and mortality.
Key words: gestational diabetes mellitus, pregnancy, preeclampsia, 
hemostasis.
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Так, репродуктивные потери составили 
24 %, основными причинами которых 
в 10 % случаев являлось привычное 
невынашивание, в 8,5 % —  тяжелая 
преэклампсия, в 4,5 % —  крупные раз-
меры плода (ДФ, родовый травматизм). 
Наиболее значимыми факторами риска 
развития ГСД являлись: глюкозурия 
(41 %), ожирение (52 %), возраст старше 
30 лет (25 %), отягощенный акушерский 
анамнез (21 %), роды крупным плодом 
в анамнезе (15 %), отягощенный по са-
харному диабету семейный анамнез 
(46.5 %). Гиперандрогения и привычное 
невынашивание беременности в анам-
незе у пациенток были выявлены в 10 
и 20 % случаев соответственно. Наличие 
двух и более факторов повышало риск 
развития ГСД в 10 и более раз.

Несвоевременная диагностика 
ГСД и его неадекватная коррекция 
приводили к высокой частоте ос-
ложнений гестации. Среди наиболее 
частых осложнений гестации у дан-
ной группы беременных имели: пре-
эклампсия —  98 женщин (81,6 %), 
фето-плацентарная недостаточность —  
115 беременных (95,8 %), многово-
дие —  69 беременных (57,5 %), ДФ —  
35 беременных (29,1 %).

С целью оценки состояния систе-
мы гемостаза у беременных с ГСД, 
осложнившейся преэклампсией, от-
дельно была выделена IV группа 
пациенток с ГСД и преэклампси-
ей легкой степени тяжести (ГЛС) 
(ГСД + ПЭ —  40 беременных). Всем 
беременным определяли степень 
и скорость агрегации тромбоцитов, 
уровень фибриногена, протромби-
новый индекс, показатели антитром-
бина III и Д-димеры. Концентрация 
фибриногена у беременных с ГСД 
(I группа) —  4,25 ± 0,25 г/л была до-
стоверно выше, чем в контрольной 
(III) группе —  3,65 ± 0,60 (р < 0,05), 
но ниже, чем во всех остальных груп-
пах —  ГСД (II группа) —  4,76 ± 0,17 
г/л, IV группа —  5,35 ± 0,30 г/л (р < 
0,05). Данные показатели свидетель-
ствуют о том, что у всех беременных 
с гестационным сахарным диабетом 
имел место синдром гиперкоагуляции.

Протромбиновый индекс (ПТИ) 
имел наименьшее значение в кон-
трольной группе —  100, 0 ± 3,4 %, 
прогрессивно увеличивался в осталь-
ных группах: I — 105,1 ± 3,4 %, II —  

111,0 ± 3,3 % и имел наибольшее зна-
чение в IV группе —  114,2 ± 2,7 % (р < 
0,05). Содержание антитромбина III 
(АТ) в исследуемых группах у бере-
менных с ГСД составило от 83,3 ± 2,4 % 
(IV группа) до 86,30 ± 3,17 % —  II 
группа, и 89,3 ± 3,5 % в I группе, что 
достоверно ниже, чем в контрольной 
группе —  105,2 ± 3,5 % (р < 0,05). 
Основную оценку степени риска 
повышенного тромбообразования 
характеризует Д-димер, который яв-
ляется конечным продуктом деграда-
ции фибрина под действием плазмина. 
Во всех группах исследования уровень 
Д-димера был выше нормы и составил 
в I группе —  465,6 ± 3,3 нг/мл, во II 
и III —  549,2 ± 8,7 нг/мл, и самый вы-
сокий уровень определялся в IV груп-
пе —  603,2 ± 9,4 нг/мл. В контрольной 
группе уровень данного метаболита 
был достоверно ниже и соответство-
вал физиологическим значениям —  
225,1 ± 3,5 нг/мл (р < 0,01).

Преждевременные роды имели ме-
сто у 14,6 % в I, 25 % во II и 30 % в IV 
группах обследуемых беременных.

При анализе методов родоразре-
шения были получены следующие ре-
зультаты: почти у одинакового количе-
ства беременных в I и II группы роды 
закончились путем операции кесарева 
сечения (23,2 и 26,3 %). Основными 
показаниями для проведения опера-
тивного родоразрешения у данных 
беременных явились ДФ и острое 
многоводие. В IV группе количество 
оперативных родоразрешений было 
максимальным и составило 45 %, что, 
по-видимому, связано с сочетанием 
ГСД и развившейся диабетической 
нефропатии, а также преэклампсии.

Случаев перинатальной смертности 
в I и III группах не было, во II —  2 %, 
в IV —  8 % детей погибли антенаталь-
но; кроме того 5,2 % детей во II группе 
имели фетопатии. Макросомия плодов 
была выявлена у 27 % —  I, 35 % —  II 
и у 67 % —  IV группы, что говорит 
о недостаточной компенсации ГСД. 
Диабетическая фетопатия развилась 
у 9,5 % детей I, у 15,8 % —  II, у каждого 
третьего (31,5 %) ребенка IV групп.

Анализируя полученные резуль-
таты, можно сделать вывод, что ГСД 
является фактором риска возникно-
вения синдрома гиперкоагуляции 
во время беременности. Наибольшие 

нарушения показателей гемостазио-
граммы выявлены у пациенток с ГСД 
в сочетании с преэклампсией, что, 
по-видимому, обусловлено развитием 
гипоксии, локального повреждения 
эндотелия сосудов (в плаценте, поч-
ках, печени), ведущих к нарушению 
гемостаза с развитием хронического 
ДВС-синдрома, генерализованным 
сосудистым спазмом. В остальных 
группах показатели гемостазиограм-
мы были изменены в меньшей степе-
ни, а в контрольной группе не выхо-
дили за пределы пороговых значений. 
Это свидетельствует о необходимо-
сти своевременного проведения анти-
коагулянтной и антиагрегантной те-
рапии, лечения осложнений гестации, 
адекватного контроля уровня глике-
мии у пациенток с ГСД для снижения 
риска акушерских и перинатальных 
осложнений.
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Заказ электронной версии журнала: всего 100 рублей за номер!    Присылайте, пожалуйста, запрос на адрес: medalfavit@mail.ru.
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БЛАНК-ЗАКАЗ
на подписку на журнал
2018 год
Название организации (или Ф.И.О.) ______________________________________________________________________________________________________

Адрес (с почтовым индексом) _________________________________________________________________________________________________________________________

_________________________________________________________________________________________________________________________________________________________

Телефон:___________________________E-mail: ___________________________Контактное лицо: ________________________________________________________________

_________________________________________________________________________________________________________________________________________________________

□ «Медицинский алфавит». Серия «Стоматология» — 4 выпуска в год (1 600 руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Современная лаборатория» — 4 выпуска в год (1 600 руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Эпидемиология и гигиена» — 4 выпуска в год (1 600 руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Больница — все для ЛПУ» — 4 выпуска в год (1 600 руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Неотложная медицина» — 4 выпуска в год (1 600 руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Диагностика и онкотерапия» — 4 выпуска в год (1 600  руб. в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Современная поликлиника» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Кардиология» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Практическая гастроэнтерология» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Неврология и психиатрия» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Современная гинекология» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Современная функциональная диагностика» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)
□ «Медицинский алфавит». Серия «Артериальная гипертензия» ― 4 выпуска в год (1 600 руб в год)

Наш индекс в каталоге
«РОСПЕЧАТЬ» 36228
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