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■■ Индукция родов довольно часто применяется в современном акушерстве. Существует большое количество методов 
родовозбуждения, как медикаментозных, так и немедикаментозных. Рост частоты индуцированных родов диктует 
необходимость поиска эффективного и безопасного метода родовозбуждения. Одними из наиболее изученных ин-
дукторов сокращения миометрия являются простагландины. В обзоре литературы приведены данные о механизме 
действия простагландина Е1 на клетку миометрия, дана характеристика различных методов родовозбуждения с при-
менением синтетического аналога простагландина Е1 мизопростола.
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■■ Induction of labor is often used in modern obstetrics. Labor induction methods are quite diverse. Proposed by a
large number of labor induction methods, such as medication and non-medication. The growth rate of induced births 
dictates the need to find an effective and safe method of labor induction. One of the most studied inductors reduce the 
myometrium are prostaglandins. The review of literature presents data on the mechanism of action of prostaglandin E1 
on the myometrium cell, given the characteristics of various methods of labor induction with a synthetic analogue of 
prostaglandin E1 Misoprostol.

■■ Keywords: induction of labor; misoprostol; oxytocin; prostaglandin E1; labor.

На данном этапе развития акушерства про-
блема индукции родов остается особенно ак-
туальной ввиду наличия большого количества 
показаний к  данному вмешательству, а  также 
высокой частоты индукции родов. Данный 
факт диктует необходимость поиска наиболее 
безопасного и  эффективного метода родовоз-
буждения.

Все методы родовозбуждения могут быть 
разделены на  механические и  медикаментоз-
ные. К  механическим методам относят такие 
манипуляции, как амниотомия, применение 
интрацервикального введения катетера Фолея, 
интрацервикальное введение ламинарий, от-

слаивание плодных оболочек. К медикаментоз-
ным методам стоит отнести применение раз-
личных лекарственных форм простагландинов 
семейства Е и F, введение окситоцина [1, 2].

В последние годы большое количество кли-
нических исследований посвящено примене-
нию простагландинов для родовозбуждения.

Простагландины являются биологически 
активными веществами, синтезируемыми эн-
догенно из арахидоновой кислоты, которая по-
ступает в  организм с  пищей или может быть 
синтезирована de novo из  полиненасыщенных 
жирных кислот. Из  арахидоновой кислоты 
формируются предшественники простаглан-
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динов — ​эйкозаноиды, которые в дальнейшем 
путем ферментации в  тканях превращаются 
в  активные тканеспецифические метаболиты. 
Простагландины являются биологически ак-
тивными веществами, обладающими паракрин-
ным механизмом действия, то  есть являются 
локальными биорегуляторами [3].

Среди большого количества простагланди-
нов особый интерес для практического акушер-
ства представляют простагландины Е 1, Е 2 и F2α. 
Они являются тканеспецифическими биорегу-
ляторами для миометрия матки человека, воз-
действие их с миоцитами приводит к развитию 
сокращения или расслаблению в клетках мио-
метрия. Механизм сокращения клеток миоме-
трия под воздействием простагландинов схема-
тически представлен на рис. 1 [4].

Начальным и  определяющим моментом 
сокращения миометрия является связыва-
ние ионов Са2+ с  кальмодулином. Комплекс 
Са2+  — кальмодулин приводит к  активации 
специфического для гладких мышц фермен-
та — ​миозин-легкоцепочечной киназы (MCLK). 
Миозин-легкоцепочечная киназа является клю-
чевым ферментом сокращения миометрия [4]. 
Этот энзим приводит к  фосфорилированию 
легких цепей миозина, в  ответ на  это миозин 
гидролизует АТФ до АДФ и начинает связывать-
ся с  актином, меняется конформация миозина 
и происходит скольжение нитей миозина вдоль 
нитей актина, что приводит к сокращению мио-
цитов и развитию родовой деятельности.

Свое биологическое действие простагланди-
ны Е1 и Е2 реализуют через связывание со спец-
ифическими рецепторами, экспрессируемыми 

на  клетках миометрия. Так, при связывании 
молекулы простагландинов Е с  рецепторами 
EP1 и  ЕР3 открывается мембранный канал 
для ионов кальция, что приводит к  увеличе-
нию концентрации внутриклеточного кальция 
и, как следствие, к сокращению миометрия [5].

При связывании лиганда простагланди-
нов Е со  специфическими рецепторами типов 
EP2 и  EP4 происходит активация аденилат-
циклазной системы, увеличивается концен-
трация ц-АМФ, что приводит к расслаблению 
миометрия. При изучении плотности рас-
пространения рецепторов к  простагландинам 
на клетках миометрия было показано, что «со-
кратительные» рецепторы типов EP1 и  ЕР3 
преимущественно располагаются в  дне мат-
ки, а  «расслабляющие» рецепторы типов ЕP2 
и  ЕР4  — ​в  нижнем сегменте матки [5]. Таким 
образом, можно предположить, что назначение 
простагландина Е 1 с  целью индукции родов 
является физиологически обоснованным ме-
тодом родовозбуждения.

В нашем обзоре представлены данные иссле-
дований об индукции родов с помощью синте-
тического аналога простагландина Е1 — ​мизо-
простола.

Как было показано выше, простагландин Е1 
является тономоторным агентом, образующим-
ся in vivo. Это его свойство вызвало большой 
интерес исследователей и  практикующих вра-
чей к оценке его эффективности и безопасно-
сти, разработке схем родовозбуждения и изуче-
ния его эффективности при различных путях 
введения. Первые публикации, посвященные 
этому вопросу, датируются 1999 г., однако 

+
–

АТФ 
adenosine 

triphosphate

Ц-АМФ 
cyclic AMP

Увеличение внутриклеточного кальция 

Increased intracellular calcium

Клетка миометрия   
cell myometrium

Рецептор 
Receptor

Ca2+

Простагландины Е, F 
Prostaglandins E, F

MCLK

Актин + миозин 
Actin + myosin

Сокращение 
contraction

Рис. 1. Механизм сокращения клетки миометрия 
Fig. 1. The mechanism of reducing the myometrium cells
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по настоящее время проводятся исследования 
эффективности и  безопасности родовозбуж-
дения мизопростолом. Существуют различные 
пути введения мизопростола  — ​вагинальный, 
трансбуккальный, сублингвальный, ректаль-
ный. В современной литературе нами не было 
обнаружено исследований, в достаточной мере 
оценивающих влияние мизопростола при 
трансбуккальном, ректальном и  сублингваль-
ном введении. Трансбуккальное, ректальное 
и сублингвальное введение мизопростола поч-
ти не  используется в  клинической практике, 
поскольку были получены данные о  неблаго-
приятных эффектах, наиболее частый из  ко-
торых  — ​гиперстимуляция матки. Наиболее 
изученными являются пероральный и  транс-
вагинальный пути введения синтетического 
аналога простагландина Е1.

Фармакокинетика мизопростола была ис-
следована в  работе Ziman et al. в  1997 г. [6]. 
Сравнивался вагинальный и  оральный пути 
введения препарата. Вводили 400 мкг мизопро-
стола. По результатам исследования выявлено, 
что после перорального приема мизопросто-
ла концентрация мизопростоловой кисло-
ты в  плазме нарастает быстро и  постепенно 
снижается после 120 минут. Пиковая концен-
трация достигается через 34 ± 17 мин. После 
вагинального введения препарата концентра-
ция активного метаболита в плазме растет по-
степенно и медленно снижается к 240-й минуте. 
Пиковая концентрация мизопростоловой кис-
лоты в  плазме достигалась через 80 ± 27 мин. 
Через 6 ч после перорального введения концен-
трация в плазме составила 303 ± 103,3 пг в ч/мл, 

тогда как после вагинального введения этот по-
казатель составил 956,7 ± 541,7 пг в ч/мл. Таким 
образом, биодоступность препарата при ваги-
нальном введении выше, однако эффект инди-
видуален, что обусловлено значительными ко-
лебаниями концентрации препарата в  плазме 
(956,7 ± 541,7 пкг/мл). Другие исследования [7] 
показали, что pH влагалища не влияет на био-
доступность препарата, также было показа-
но, что размачивание таблетки мизопростола 
в  воде также не  приводит к  увеличению его 
биодоступности.

Кривые фармакокинетики мизопростола 
представлены на рис. 2 [6].

В 1999 г. был опубликован первый метаана-
лиз [8], посвященный оценке эффективности 
индукции родов с применением мизопросто-
ла. Основными выводами стали следующие: 
вагинальное применение мизопростола по-
казало высокую эффективность (в  течение 
24 ч родоразрешены 89,3 % беременных), 
было более эффективным, чем применение 
окситоцина, однако риск гиперстимуляции 
матки, наоборот, был выше при применении 
мизопростола. Пероральное введение мизо-
простола также было эффективным (87,4 %), 
интервал от начала родовозбуждения до ро-
дов был меньше, чем при применении других 
методов родовозбуждения. При сравнении 
перорального и  вагинального введения ана-
лога простагландина  Е1 не  было выявлено 
статистических различий в особенностях те-
чения родов и  побочных эффектах. Однако 
авторы отметили, что требуются дополни-
тельные исследования.

Рис. 2. Концентрация мизопростола в плазме крови при пероральном и вагинальном введении 
Fig. 2. Misoprostol concentration in blood plasma by oral and vaginal administration
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В 1999 г. американскими исследователями 
под руководством D. Wing [9] проведено срав-
нение эффективности индукции родов при 
вагинальном введении 25 мкг мизопростола 
каждые 4 ч и перорального введения 50 мкг ми-
зопростола каждые 4 ч. Была показана меньшая 
эффективность перорально применяемого ми-
зопростола в сравнении с вагинальным. В тече-
ние 24 ч в первой группе были родоразрешены 
52,4 % пациенток, тогда как во второй — ​только 
32,3 %. Интервал до  начала родовозбуждения 
при пероральном применении 50 мкг мизо-
простола был на 6 ч больше, чем при его ваги-
нальном введении. Несмотря на это, через есте-
ственные родовые пути были родоразрешены 
86,4 % пациенток из  второй группы и  77,3 % 
из первой. Различий по частоте возникновения 
тахисистолии матки между группами отмечено 
не было.

Однако в 2009 г. [10] при сравнении малых 
доз мизопростола (20 мкг перорально каждые 
4 ч и 25 мкг мизопростола вагинально каждые 
4  ч) не  было отмечено статистических разли-
чий в количестве акушерских осложнений ро-
дов, частоты кесарева сечения и  эффективно-
сти родовозбуждения, частоты гипоксии плода. 
При этом гиперстимуляция матки достоверно 
чаще встречалась при вагинальном введении 
(2 и 13 % соответственно).

Противоречивые данные получены в  двух 
исследованиях, проведенных в 2013 г. В первом 
из них, проведенном Deshmukl et al. в Индии, 
200 женщин были разделены поровну [11], 
сравнивали индукцию родов при пероральном 
введении 50 мкг мизопростола и при вагиналь-
ном введении 50 мкг мизопростола. Интервал 
между введениями составил 6 ч. Время до на-
чала родовой деятельности при вагинальном 
применении мизопростола было достоверно 
меньшим (12,74 + 2,6 ч) по сравнению с перо-
ральным применением (15,24 + 3,47 ч). Слабость 
родовой деятельности достоверно (p < 0,05) 
реже встречалась при вагинальном введении. 
Кесарево сечение в  связи с  неэффективным 
родовозбуждением выполнено в  26  и  17  слу-
чаев соответственно. Сделан вывод о  предпо-
чтительности вагинального введения 50 мкг 
мизопростола.

В исследовании Komala [12], в которое вош-
ли 200 женщин, оценивалось родовозбужде-
ние при вагинальном применении препарата 
(25  мкг каждые 4 ч) и  пероральном примене-
нии (50 мкг каждые 6 часов). Среднее время 
от  начала родовозбуждения до  родов не  раз-

личалось статистически и  составило 12,92 ч 
при вагинальном применении и  14,04 ч при 
пероральном. Не было найдено различий в ча-
стоте слабости родовой деятельности, частоте 
оперативного родоразрешения и неонатальных 
исходов. Однако была подтверждена гипотеза 
о  том, что дискоординация родовой деятель-
ности реже возникает при пероральном при-
менении мизопростола (2,7 % при пероральном 
и 14,4 % при вагинальном применении).

На основании исследований, посвященных 
вопросу индукции родов, были проведены кох-
рейновские обзоры и метаанализы. В феврале 
2015 г. [13] Кохрейновской группой по  бере-
менности и родам опубликован метаанализ, по-
священный использованию простагландинов 
для индукции родов. В  обзор были включены 
280 исследований (48 068 пациенток). Основной 
вывод метаанализа: мизопростол является эф-
фективным и  безопасным препаратом, при-
меняемым для индукции родов, и  позволяет 
считать его лучшим современным препаратом 
для медикаментозного родовозбуждения. При 
использовании низких доз мизопростола перо-
рально при разведении (менее 50 мкг) вероят-
ность кесарева сечения наиболее низкая, тогда 
как при вагинальном применении мизопросто-
ла (в дозе 50 и более мкг) частота родоразреше-
ния через естественные родовые пути в течение 
24 ч от начала родовозбуждения самая высокая.

В большинстве исследований была показа-
на высокая эффективность мизопростола как 
средства индукции родов.

Большое внимание уделяется индукции ро-
дов при помощи перорального введения мизо-
простола при разведении (в англоязычной ли-
тературе titrated misoprostol for labor induction). 
Этот метод позволяет снизить дозу мизопро-
стола.

В последние годы были опубликованы ре-
зультаты нескольких исследований, целью ко-
торых явилась оценка эффективности и  без-
опасности родовозбуждения при пероральном 
введении мизопростола при разведении, а так-
же в  сравнении с  другими методами родовоз-
буждения. Так, в работе Cheng et al. 2010 г. [14] 
исследовались исходы родов при применении 
раствора мизопростола у первородящих и по-
вторнородящих. Был проведен ретроспектив-
ный анализ историй родов у  женщин с  до-
ношенным сроком беременности. В  данном 
исследовании женщины получали перорально 
по 20 мкг мизопростола каждый час в течение 
4 ч. По результатам исследования в течение 12 ч 
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от  начала родовозбуждения были родоразре-
шены через естественные родовые пути 42,9 % 
первородящих и  85,7 % повторнородящих, 
однако не  наблюдалось случаев безуспешного 
родовозбуждения. При анализе течения родов 
гиперстимуляции и  гипертонуса матки отме-
чено не было, однако отмечалась тахисистолия 
матки у 8 % первородящих и 6 % повторноро-
дящих. Все дети родились с оценкой по шкале 
Апгар 7 баллов и более.

В 2008 г. проведено рандомизированное 
контролируемое исследование, в которое были 
включены 220 рожениц. Сравнивали индукцию 
родов путем перорального введения раствора 
мизопростола и  вагинального введения пре-
парата [15]. Применяли раствор мизопростола 
(доза препарата составила 25 мкг мизопросто-
ла каждые 4 ч) и вагинальное введение 25 мкг 
мизопростола каждые 4 ч до  наступления ак-
тивной родовой деятельности. В  результате 
было отмечено достоверное различие между 
временным интервалом от  начала индукции 
родов до  родоразрешения, который составил 
8,2 ч при пероральном применении мизопро-
стола и  17,6 ч при вагинальном. Не  было от-
мечено значимых различий при анализе таких 
осложнений родового акта, как тахисистолия, 
гипертонус матки и  снижение амплитуды ос-
цилляций и  акцелераций, по  данным кардио
токографии при различных путях введения 
препарата. Так, тахисистолия возникла в  6,9 
и в 15,6 % наблюдений соответственно. Однако 
при вагинальном применении мизопростола 
в ряде случаев была отмечена гиперстимуляция 
матки, тогда как при пероральном применении 
препарата такого осложнения зафиксировано 
не было. Исследователи объясняют это тем, что 
при пероральном введении раствора мизопро-
стола в любой момент может быть прекращено 
поступление препарата в системный кровоток, 
то  есть такой метод введения является более 
контролируемым и удобным. Кесарево сечение 
было выполнено у 4,0 и 17,0 % (p < 0,01) роже-
ниц соответственно.

При оценке состояния новорожденных 
не отмечено случаев возникновения асфиксии 
в  родах при пероральном введении мизопро-
стола, тогда как при вагинальном примене-
нии была отмечена асфиксия легкой степени 
в  5,7 %  наблюдений. Таким образом, перо-
ральный путь введения мизопростола являет-
ся более безопасным, так как при разведении 
достигнут достоверно меньший уровень аб-
доминального родоразрешения, а  также реже 

наблюдаются такие осложнения, как тахиси-
столия матки, дискоординация родовой дея-
тельности.

В 2013 г. проведено тройное слепое рандо-
мизированное многоцентровое исследование 
A.S. Souza et al. [16], целью которого являлось 
сравнение эффективности и  безопасности пе-
рорального введения мизопростола при разве-
дении и вагинального введения мизопростола. 
В  исследование были включены 200 перворо-
дящих. Перорально вводили раствор мизопро-
стола в дозе 20 мкг в час, затем дозу увеличи-
вали на 20 мкг каждые 6 ч. Вагинально вводили 
25  мкг мизопростола каждые 6 ч. Значимых 
различий найдено не было. Частота отсутствия 
эффекта от  родовозбуждения, необходимости 
применения окситоцина была одинаковой. 
Осложнения родового акта (такие как тахиси-
столия и гиперстимуляция матки), перинаталь-
ные исходы также были одинаковыми как при 
пероральном введении раствора мизопросто-
ла, так и  при вагинальном его введении. 70 % 
женщин предпочли пероральное введение ми-
зопростола.

Один из наиболее важных выводов в приве-
денных исследованиях заключается в том, что 
интервал от начала родовозбуждения до появ-
ления схваток был более коротким при перо-
ральном применении раствора мизопростола. 
Дробное введение препарата позволяет мини-
мизировать дозу вводимого препарата, то есть 
сделать процесс родовозбуждения более кон-
тролируемым.

Внимания также заслуживают данные иссле-
дований, в которых проводился сравнительный 
анализ эффективности и безопасности индук-
ции родов мизопростолом и  других методов 
родовозбуждения.

Мизопростол и  динопростон
В 2006 г. Crane и  Butler опубликовали си-

стематический обзор, в  котором проводилась 
оценка эффективности и  безопасности родо-
возбуждения при доношенном сроке беремен-
ности у  женщин с  целым плодным пузырем 
и  незрелой шейкой матки [17] на  основании 
611 статей. Целью данной работы была оцен-
ка частоты кесарева сечения при отсутствии 
эффекта от  родовозбуждения, а  также оценка 
частоты осложнений родов. На  первом этапе 
сравнивались различные пути введения и дозы 
исследуемых препаратов. Достоверных разли-
чий по  частоте оперативного родоразреше-
ния между мизопростолом и  динопростоном 
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не было, однако при использовании мизопро-
стола наблюдалась более высокая частота та-
хисистолии и  гиперстимуляции матки вне за-
висимости от  пути доставки препарата. Была 
отмечена более высокая частота родов через 
естественные родовые пути в течение 24 ч по-
сле начала родовозбуждения при вагинальном 
пути введения мизопростола по  сравнению 
с  простагландином Е2. Кроме того, у  женщин, 
получивших индукцию родов мизопростолом, 
реже применялась родостимуляция окситоци-
ном. Таким образом, более эффективным ока-
залось применение мизопростола с  целью ин-
дукции родов, чем применение динопростона. 
При этом частота кесарева сечения не различа-
лась при обоих методах индукции родов.

В работе английских акушеров под руко-
водством Ozkan (2009) [18] были получены 
несколько другие данные. При сравнении эф-
фективности мизопростола (50 мкг интрава-
гинально каждые 4 ч) и  динопростона (ин-
травагинально 10  мг через 12 ч) у  женщин 
с  незрелой шейкой матки при доношенном 
сроке беременности достоверно показано, что 
интервал от начала родовозбуждения до родов 
был значительно меньше при применении ми-
зопростола (680 мин по сравнению с 1070 мин 
при применении динопростона). При приме-
нении мизопростола родоразрешение через 
естественные родовые пути в течение 12 ч на-
ступало значительно чаще (66 % случаев при 

применении мизопростола и 42 % случаев при 
применении динопростона). Кроме того, пока-
зано, что назначение окситоцина требовалось 
чаще в  группе динопростона. При этом авто-
ры не нашли значительных различий в частоте 
гиперстимуляции матки, чрезмерной родовой 
деятельности и неблагоприятных последствий 
для плода при применении обоих простаглан-
динов.

В 2013 г. в  работе Petersen были получе-
ны следующие данные. При сравнении ва-
гинального введения 25 мкг мизопростола 
однократно и 6 мг динопростона однократно 
отмечено, что в группе, в которой применял-
ся простагландин Е 1, интервал от начала ро-
довозбуждения до  родоразрешения был бо-
лее продолжительным, чем при применении 
динопростона. Не  было различий в  частоте 
асфиксии новорожденных, появлении меко-
ния в околоплодных водах [19].

Таким образом, данные исследований про-
тиворечивы. Основные результаты исследова-
ний представлены в табл. 1.

Мизопростол и  интрацервикальное 
введение катетера Фолея и  инфузия 
окситоцина

В 1999 г. опубликована работа D. Abramovici 
et al. [20], в  которой сравнивались оральное 
введение мизопростола (по  50 мкг каждые 
4 ч) и  одновременное применение катетера 

Автор Год Тип  
исследования

Сравниваемые методы 
родовозбуждения Основные результаты

Crane 2006 Систематический анализ 
611 публикаций

Мизопростол 
и динопростон

Мизопростол более 
эффективен для индукции 
родов, чем динопростон.
Частота дискоординированных 
схваток при применении 
динопростона меньше

Ozkan 2009 Клиническое 
исследование

Вагинальный 
мизопростол 
и динопростон

Интервал от начала индукции 
до начала схваток более 
короткий при применении 
мизопростола. Потребность 
в применении окситоцина 
больше при применении 
динопростона

Petersen 2013 Клиническое 
исследование

Низкие дозы 
мизопростола 
вагинального 
и динопростон

Интервал до начала схваток 
более продолжителен при 
применении мизопростола. 
Нет различий в перинатальных 
исходах в обеих группах

Таблица 1
Сравнение мизопростола и динопростона для индукции родов

Table 1
Comparison of misoprostol and dinoprostone for induction of labor
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Фолея и  окситоцина. В  исследование вошли 
200 пациенток с недостаточно зрелой шейкой 
матки, которые требовали родовозбуждения. 
У  повторнородящих женщин различий в  па-
раметрах индукции родов и  течении родово-
го акта выявлено не  было. У  первородящих 
женщин при применении мизопростола ро-
доразрешение в течение 24 ч наступало реже 
и средний интервал от начала родов до родо-
разрешения был больше (23,3 ч при примене-
нии мизопростола и  17,2 ч при применении 
катетера Фолея и  окситоцина). Не  было раз-
личий в оценке по шкале Апгар, частоте опе-
ративного родоразрешения и  появления хо-
риоамнионита. Авторы делают вывод о  том, 
что мизопростол так  же эффективен, как  
и окситоцин.

Эти результаты были подтверждены в опу-
бликованном в  2004 г. исследовании [21] Cul
ver. Исследовалось применение катетера Фолея 
и вагинального введения мизопростола у пер-
вородящих с недостаточно зрелой шейкой мат-
ки. Среди 162 пациенток, включенных в  ис-
следование, 79 получали 25 мкг мизопростола 
интравагинально каждые 4 ч, а 83 пациенткам 
интрацервикально введен катетер Фолея с од-
новременной внутривенной инфузией окси-
тоцина. Статистических различий по  частоте 
кесарева сечения, связанного с  неэффектив-
ностью родовозбуждения, не  выявлено (35 % 
при применении мизопростола и  29 % при 
применении катетера Фолея). Не  было также 
статистических различий по  частоте ослож-
нений родового акта, послеродового периода, 
неблагоприятных исходов для новорожденных. 
Единственным отличием, как и в предыдущем 
исследовании, была продолжительность ин-
тервала «родовозбуждение  — ​роды», которая 
составила 18 ч при совместном применении 
интрацервикального баллона и  окситоцина 
и  24 ч при вагинальном введении 25 мкг ми-
зопростола.

В 2010 г. проведено рандомизированное 
контролируемое исследование Moraes Fiho 
[22], в  котором также сравнивали вагиналь-
ное введение 25 мкг мизопростола каждые 
6  ч и родовозбуждение путем интрацерви-
кального введения катетера Фолея с  после-
дующей инфузией окситоцина. Средний ин-
тервал «родовозбуждение — ​роды» был более 
коротким при применении простагландина Е1, 
чем при применении катетера Фолея и  окси-
тоцина (17 и  20  ч соответственно). Различий 
по  аномалиям родовой деятельности, ча-

стоте кесарева сечения выявлено не  было. 
Таким образом, применение мизопростола 
для родовозбуждения было эффективным  
и безопасным.

Внимания также заслуживают исследования, 
опубликованные в 2015 г. В одном из них  [23] 
сравнивали вагинальное введение мизопро-
стола и  применение катетера Фолея в  ком-
бинации с  интравагинальным применением 
изосорбида мононитрата. Исследование было 
рандомизированным, включало 395 пациен-
ток. Основным показателем неэффективности 
родовозбуждения была частота последующего 
кесарева сечения. Авторами с большой досто-
верностью было показано, что при применении 
мизопростола частота оперативного родораз-
решения была ниже, чем при использовании 
баллонного расширения шейки матки и  изо-
сорбида мононитрата (22,8 и 33,3 %) (р < 0,001). 
Продолжительность родовозбуждения также 
была меньше в  группе, в которой применялся 
простагландин Е1. В то же время в этой группе 
гиперстимуляция матки встречалась достовер-
но чаще. Главным выводом этого исследования 
стало то, что применение мизопростола было 
более эффективным, но  менее безопасным, 
чем комбинация катетера Фолея и изосорбида 
мононитрата.

В исследование Chavakula, Benjamin [24], 
также опубликованное в  2015 г., вошли 
100 женщин с  задержкой развития плода. 
Применялось вагинальное введение 25 мкг 
мизопростола каждые 6 ч и интрацервикаль-
ное введение катетера Фолея. Целью была 
оценка частоты тахисистолии и  появления 
аномалий сердечного ритма у  плода, а  также 
сравнивались эффективность родовозбуж-
дения и  наличие осложнений родового акта. 
Только у одной роженицы из группы, получив-
ших простагландин Е1 зафиксирован эпизод 
тахисистолии плода. Частота неэффективного 
родовозбуждения, закончившегося операцией 
кесарева сечения, была больше в группе, в ко-
торой применялся катетер Фолея (26 %). При 
применении мизопростола роды в течение 12 
ч от  начала родовозбуждения происходили 
чаще (26,1 и 5,6 %). Другие осложнения родов 
были немногочисленными в  обеих группах. 
Вагинальное применение мизопростола для 
индукции родов у женщин с задержкой разви-
тия плода оказалось более эффективным, чем 
применение катетера Фолея. Кратко результа-
ты описанных исследований представлены в 
табл. 2.
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Применение мизопростола у женщин 
с  рубцом на  матке

Внимания также заслуживает примене-
ние мизопростола с  целью родовозбуждения 
у  женщин с  оперированной маткой. Впервые 
клинический протокол родовозбуждения у бе-
ременных с  рубцом на  матке был проведен 
в  1999 г. Wing [25]. Cравнивали применение 
мизопростола интравагинально и окситоцина 
у женщин с рубцом на матке после операции 
кесарева сечения. Описано 2 случая разрыва 
матки по  старому рубцу, повлекшие за  со-
бой экстренное кесарево сечение, длитель-
ное нахождение пациенток и новорожденных 
в  стационаре. Разрывы матки были бессим-
птомными и диагностировались во время ла-
паротомий, предпринятых в связи с дистрес-
сом плода. Однако в исследование также вошли 
17 женщин с рубцом на матке после операции 
кесарева сечения, получивших мизопростол, 
роды у  которых протекали без осложнений, 
дети родились в  удовлетворительном состо-

янии. Авторы рекомендуют проявлять осто-
рожность в таких случаях.

В метаанализе Sanchez-Ramos et al. в 2000 г. 
[26] было показано, что разрывы матки встре-
чались в  4,5 % случаев, однако исследования 
были немногочисленными.

Следует отметить, что проблема примене-
ния мизопростола у  женщин с  оперированной 
маткой продолжает изучаться. Последнее ре-
троспективное когортное исследование было 
опубликовано в  2016 г. [27]. Изучалась частота 
разрывов матки у 208 женщин с одним рубцом 
на матке после операции кесарева сечения, ко-
торые были разделены на  две группы в  зави-
симости от  метода индукции родов. В  первую 
группу были включены пациентки, которым 
было применено родовозбуждение динопросто-
ном, окситоцином и механическими методами, 
а во вторую — ​пациентки, которым применено 
родовозбуждение пероральным введением ми-
зопростола. Показано, что разрывы матки встре-
чались в 4,3 % случаев в обеих группах. Не было 

Автор Год Тип  
исследования

Сравниваемые методы 
родовозбуждения

Основные  
результаты

Abramovici 1999 Клиническое 
исследование

Мизопростол перорально, 
катетер Фолея 
интрацервикально + окситоцин

Интервал от начала 
индукции до начала схваток 
у первородящих больше при 
применении мизопростола, 
нет различий в перинатальных 
исходах

Culver 2004 Клиническое 
исследование

Мизопростол вагинально 
и катетер Фолея 
интрацервикально

Интервал от начала индукции 
до начала схваток больше при 
применении мизопростола. 
Нет различий по отсутствию 
эффекта от родовозбуждения

Moraes 2010 Клиническое 
исследование

Мизопростол вагинально 
и катетер фолея 
интрацервикально + окситоцин

При применении 
мизопростола интервал 
от начала индукции до начала 
схваток меньше, нет различий 
по частоте кесарева сечения 
и аномалиям родовой 
деятельности

Chavakula 2015 Клиническое 
исследование

Мизопростол вагинально 
и катетер Фолея 
интрацервикально

Отсутствие эффекта 
от родовозбуждения чаще 
при использовании катетера 
Фолея, перинатальные исходы 
не отличались

El-Khayat 2015 Клиническое 
исследование

Мизопростол вагинально, 
катетер Фолея 
интрацервикально + изосорбид 
мононитрат

Частота кесарева сечения при 
применении мизопростола 
ниже, гиперстимуляция 
матки чаще встречается при 
применении мизопростола

Таблица 2
Сравнение мизопростола и баллонного расширения шейки матки с целью родовозбуждения

Table 2
Comparison of misoprostol and balloon dilation of the cervix for the purpose of labor induction
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получено статистических различий по  частоте 
возникновения разрывов матки в  зависимости 
от  метода родовозбуждения. Авторами сделан 
вывод о  том, что оральное применение мизо-
простола у  женщин с  рубцом на  матке не  уве-
личивает частоту разрывов матки.

Таким образом, несмотря на  большое коли-
чество выполненных исследований, их данные 
противоречивы. В  исследованиях применялся 
разный дизайн, схемы родовозбуждения не были 
одинаковыми, не  всегда количество пациенток 
было достаточным. Кроме того, до  настоящего 
времени не  определена оптимальная методика 
родовозбуждения. Каждый метод обладает как 
преимуществами, так и недостатками. Нет едино-
го мнения о целесообразной дозе, способе и ин-
тервале введения мизопростола. Не  разработан 
«золотой стандарт» индукции родов. По мнению 
большинства авторов, требуются дальнейшие ис-
следования с более четким дизайном и большим 
количеством пациенток. Необходима разработка 
алгоритма методов родовозбуждения с примене-
нием простагландина Е1.
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