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Аннотация
Нарушение структуры и функции вульвовагинального эпителия у женщин репродуктивного возраста сопровождается снижением сексуальной функции и каче-
ства жизни. В представленном обзоре проведен анализ данных исследований по применению гиалуроновой кислоты (ГК) у женщин репродуктивного возраста с 
различными состояниями и заболеваниями, проявляющимися вульвовагинальной атрофией. ГК участвует в различных физиологических процессах в организме, 
регенерации тканей, миграции и пролиферации клеток при воспалении, помогает поддерживать водный баланс и целостность структуры тканей. Локальная 
терапия ГК эффективна в отношении всех симптомов вульвовагинальной атрофии у женщин репродуктивного возраста, связанных с гипоэстрогенией, как в 
форме монотерапии, так и при комбинированном лечении, способствуя улучшению сексуальной функции и повышению качества жизни.
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Abstract
Disruption of the structure and function of the vulvovaginal epithelium in women of reproductive age is accompanied by impaired sexual function and a decrease in the quality 
of life. This review analyses research on the use of hyaluronic acid (HA) for women of reproductive age with conditions and diseases manifesting as vulvovaginal atrophy. 
HA is involved in various physiological processes, including tissue regeneration, cell migration and proliferation during inflammation, and helps maintain water balance and 
tissue integrity. Local therapy with HA is effective in treating the symptoms of vulvovaginal atrophy in women of reproductive age associated with hypoestrogenism, both as 
a monotherapy and in combination with other treatments. It improves sexual function and quality of life, helping women to improve their sexual lives and living standards.
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Введение
Атрофия слизистой вульвы и влагалища (вульвоваги-

нальная атрофия  – ВВА)  – это истончение верхних слоев 
эпителия слизистой и тканей, ассоциированное со сниже-
нием эстрогенов и других половых стероидов. ВВА наибо-
лее часто встречается у женщин в пери- и постменопаузе. 

У женщин репродуктивного возраста к нарушению струк-
туры и функции вульвовагинального эпителия могут при-
водить множественные причины, включая физиологические, 
такие как лактация, гормональные нарушения, связанные с 
преждевременной недостаточностью яичников, патологиче-
ские – заболевания вульвы (склеротический лишай – СЛ, крас-
ный плоский лишай – КПЛ), а также ятрогенные (применение 
лекарственных препаратов, химио- и лучевой терапии).

Слизистая оболочка влагалища атрофируется при резком 
уменьшении уровня эстрогенов ниже определенного физи-
ологического порога. Эстрогеновые рецепторы (ER) нахо-
дятся в базальном и парабазальном слоях эпителия. Из-за 
дефицита эстрогенов из промежуточного слоя эпителия 
исчезает гликоген и слизистая истончается, заменяется со- 
единительной тканью, нарушается эластичность влагалища. 

Все структуры мочеполового тракта являются эстроген-
зависимыми, поэтому в ответ на снижение уровня половых 
стероидов в слизистой влагалища, вульвы, мочеполового 
тракта, соединительной ткани и мышцах малого таза раз-
виваются ишемия и атрофические изменения  [1, 2]. Боль-
шинство исследователей атрофию слизистой влагалища 
считают фактором, предрасполагающим к развитию ин-
фекционного процесса. Условия существования для лак-
тобацилл становятся неблагоприятными, рН сдвигается в 
щелочную сторону (5,5–7,0). Количество лактобацилл ста-
новится недостаточным для подавления роста условно-па-
тогенных бактерий [2, 3]. Изменения в составе микробиоты 
могут приводить к развитию дисбиоза, что повышает риск 
заражения инфекциями, передаваемыми половым путем, 
включая вирус папилломы человека. Все эти процессы при-
водят к утрате защитных свойств эпителия и повышают его 
восприимчивость к травматизации [4].

Симптомы и признаки атрофических процессов у жен-
щин репродуктивного возраста включают сухость, раздра-
жение, зуд, жжение в области вульвы и влагалища, диспа-
реунию, снижение сексуального влечения и влагалищной 
смазки во время половой жизни, патологические выделения 
из влагалища, кровоточивость и повреждения эпителия, ко-
торые приводят к контактным кровянистым выделениям, 
длительному заживлению микротрещин. Следует отметить, 
что дефицит эстрогена ассоциирован с аналогичными изме-
нениями в уротелии – эпителии мочевыводящих путей – и 
является причиной рецидивирующих инфекций, недержа-
ния мочи, императивных позывов и дизурии  [2, 5, 6]. Эти 
симптомы приводят к сексуальной дисфункции и снижению 
качества жизни у женщин.

В клинической практике негормональная терапия  – одна 
из первых линий лечения проявлений дефицита эстрогена у 
женщин репродуктивного возраста. В России зарегистриро-
ваны местные негормональные средства, в частности дозиро-
ванные кремы Эстрогиал (гиалуроновая кислота – ГК и экс-
тракты цветков календулы, шишек хмеля, красного клевера) и 
Эстрогиал Плюс, в котором содержание ГК в 1,5 раза больше. 
ГК (натриевая соль ГК) представляет собой линейный поли-
мер, состоящий из повторяющихся звеньев дисахаридных 
единиц N-ацетил-D-глюкозамина и D-глюкуроновой кисло-
ты с гликозидными связями β-1,3 и β-1,4, который распола-
гается диффузно в коже, а также в слизистой вульвы и вла-
галища и других эпителиальных тканях. Полимер имеет как 

заряженные, так и гидрофобные концы за счет карбоксиль-
ных групп глюкуроновой кислоты и дисахаридного компо-
нента. ГК расширяется за счет взаимного отталкивания кар-
боксильных групп, занимая таким образом больший объем, а 
вода задерживается внутри структуры. Молекулы переплета-
ются и образуют сплошную, но пористую сетку, что придает 
свойства вязкости и упругости. Эти свойства обеспечивают 
эластичность, а также тургор кожи и слизистых оболочек.

ГК участвует в различных физиологических процессах в ор-
ганизме, включая гомеостаз, регенерацию тканей, миграцию 
и пролиферацию клеток, способствует поддержанию водного 
баланса и сохранению целостности структуры тканей [7–9].

Нами проведен поиск и анализ данных литературы и ре-
зультатов исследований с 2021 по 2024 г. по применению ГК в 
разных клинических ситуациях у женщин репродуктивного 
возраста.

Послеродовой период, грудное вскармливание
Помимо психоэмоциональных факторов, возникающих в 

первые месяцы после родов, сухость во влагалище и диспа-
реуния являются одной из основных причин развития по-
слеродовой сексуальной дисфункции у женщин репродук-
тивного возраста [10–12].

Как известно, в послеродовом периоде высокий уровень 
пролактина приводит к снижению секреции гонадотропи-
нов, торможению фолликулогенеза в яичниках и состоянию 
гипоэстрогении [12, 13].

C. Gustavino и соавт. изучили влияние ГК на сексуальную 
функцию (СФ) у женщин после родов (n=85) [14]. СФ оце-
нивали с помощью анкеты Индекса женской сексуальной 
функции (Female sexual function index). Так, через 40 дней 
после родов сформированы 2 группы женщин: группа Н 
(основная, n=42) – пациентки применяли 0,2% гель, содер-
жащий ГК, интравагинально 1 раз в 3 дня на протяжении 
12 нед; группа Е (контроль, n=43). Анализ полученных ре-
зультатов свидетельствовал об улучшении СФ: в группе Н 
наблюдался прирост общего балла после прохождения ан-
кеты Индекса женской сексуальной функции (15,1±11,9 и 
6,5±8,9 соответственно; p<0,001) и снижение рН влагалища 
по сравнению с группой контроля. Авторы отметили улуч-
шение регенеративных процессов и увлажнение слизистой 
влагалища на фоне локального применения ГК и считают 
целесообразным ее применение в качестве поддерживаю-
щей терапии до прекращения лактации.

Преждевременная недостаточность яичников 
У женщин с преждевременной недостаточностью яични-

ков часто отмечаются жалобы на патологические симпто-
мы, которые появляются постепенно и идентичны симпто-
мам, которые испытывают женщины в менопаузе.

Генитоуринарный менопаузальный синдром (ГУМС)  – 
симптомокомплекс, ассоциированный со снижением содер-
жания эстрогенов и других половых стероидов, включаю-
щий изменения, возникающие в наружных половых органах, 
промежности, влагалище, уретре и мочевом пузыре  [15]. 
«Золотой стандарт» лечения ГУМС  – локальное примене-
ние эстрогенов. Однако в ряде случаев местная терапия не 
рекомендована из-за наличия абсолютных противопоказа-
ний [15] или категорического отказа женщины от гормональ-
ной терапии. 

В проведенном исследовании M. Ekin и соавт. изучена 
эффективность применения ГК (n=21) и 25 мг эстрадиола 
(n=21) у женщин с ВВА  [16]. Клинические симптомы, рН 
влагалища и состояние эпителия оценивали как до примене-
ния терапии, так и после 8 нед. Для оценки симптомов ваги-
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нальной атрофии использована комбинированная оценка по 
4-балльной шкале (незначимая, легкая, умеренная и тяжелая). 
Сравнение клинических симптомов до лечения и через 8 нед 
показало улучшение состояния женщин в обеих группах 
(р<0,001). Однако в группе получавших терапию эстрогенами 
отмечено значительное снижение клинических симптомов, а 
также улучшение значений рН влагалища по сравнению с 
группой применявших ГК (р<0,05). Полученные результаты 
свидетельствуют об эффективности обоих методов лечения 
для снижения степени тяжести атрофии эпителия и улучше-
ния состояния микробиоты влагалища.

В аналогичном исследовании A. Jokar и соавт. [17] (56 жен-
щин с хирургической менопаузой и атрофией эпителия вла-
галища) сравнивали 2 метода лечения: в 1-й группе (n=28) 
местно применяли эстрогены в дозе 0,625 мг, во 2-й группе 
(n=28) – вагинальный крем с ГК в течение 8 нед. Результаты 
исследования показали улучшение клинической картины в 
виде отсутствия жалоб на сухость во влагалище, зуд и диспа-
реунию в обеих группах, на недержание мочи – только в груп-
пе, в которой применялся вагинальный крем с ГК (р<0,05). 

Таким образом, при комплексном лечении ВВА, ассоции-
рованной с преждевременной недостаточностью яичников, 
локальное применение ГК патогенетически обосновано 
и будет способствовать улучшению состояния эпителия 
вульвы, влагалища и уретры.

Терапия, влияющая на вульвовагинальный эпителий 
и приводящая к проявлениям ГУМС у женщин 
репродуктивного возраста

Симптомы ГУМС могут также встречаться у женщин, 
получающих лекарственную терапию агонистами гона-
дотропин-рилизинг-гормонов, глюкокортикостероидами 
(ГКС), цитостатиками, антиэстрогенными или антинеопла-
стическими препаратами для лечения рака, полихимиоте-
рапию [2], в редких случаях – при длительном приеме про-
гестагенов и комбинированных оральных контрацептивов 
(КОК) [18–20]. 

Применение агонистов гонадотропин-рилизинг-гормо-
нов сопровождается выраженным подавлением синтеза 
эстрогенов за счет снижения секреции гормонов гипофи-
зом и прямого антиэстрогенного воздействия препаратов 
на ткани. Для лечения вагинальной сухости и улучшения ка-
чества сексуальной жизни часто недостаточно применения 
системных эстрогенов в рамках add-back-терапии. Таким 
образом, один из способов устранения таких симптомов – 
регулярное применение негормональных увлажняющих 
средств, которые могут использоваться как во время поло-
вого акта (гель), так и длительно на постоянной основе.

К сожалению, ГУМС может возникнуть на ранних этапах 
жизни женщины после воздействия химио- и лучевой тера-
пии или хирургического вмешательства на репродуктивных 
органах, поскольку эти воздействия также могут приводить 
к дефициту эстрогенов. Исследования показали, что высо-
кий процент женщин, перенесших лечение по поводу рака 
шейки матки, в последующем имеют симптомы менопаузы, 
проблемы с недержанием мочи, способствующие наруше-
нию и снижению сексуальной жизни [21].

Помимо химиотерапии в рамках лечения рака молочной 
железы (РМЖ) широко используется гормональная терапия. 
Двумя основными классами антиэстрогенных препаратов яв-
ляются селективные модуляторы ER (selective estrogen receptor 
modulators) и ингибиторы ароматазы [22, 23]. При примене-
нии ингибиторов ароматазы чаще наблюдаются сухость во 
влагалище (16,3%) и диспареуния (17,8%) по сравнению с те-
рапией селективными модуляторами ER (8,4 и 7,5%) [24].

В инструкциях к эстрогенным препаратам локального 
действия РМЖ числится в ряду противопоказаний, поэтому, 
несмотря на существующий консенсус о возможности реко-
мендации для терапии вагинальных эстрогенов таким паци-
енткам, врачи опасаются делать подобные назначения  [25]. 
Согласно последней позиции Североамериканского сообще-
ства по менопаузе (North American Menopause Society) негор-
мональные методы лечения следует рассматривать как те-
рапию 1-й линии для снижения интенсивности проявления 
симптомов урогенитальной атрофии у пациенток с РМЖ 
или гормонально зависимыми опухолями [26].

Таким образом, учитывая риск развития ГУМС у паци-
ентов с РМЖ вне зависимости от возраста, оптимальным 
вариантом лечебной тактики является раннее назначение 
дозированного крема, содержащего ГК, длительно.

В редких случаях симптомы ГУМС могут возникнуть при 
длительном приеме прогестагенов и КОК. 

В исследовании A. Handy и соавт. [20] изучено влияние КОК 
на влагалищный эпителий и СФ у 130 женщин. В 1-й группе – 
группе контроля (n=59) – отсутствовало применение методов 
оральной гормональной контрацепции, во 2-й группе (n=50) 
применяли КОК и в 3-й группе (n=21) использовали КОК с 
антиандрогенным эффектом. Результаты исследования пока-
зали, что нарушение СФ выявлено у 7 (33,33%) пациенток в 
3-й группе, у 12 (24%) – во 2-й группе, у 5 (8,47%) – в 1-й группе. 
Симптомы ВВА возникли у 10 (20%) пациенток во 2-й группе,  
у 3 (14,28%) – в 3-й группе, у 1 (1,69%) – в 1-й группе.

R. Sabatini и соавт. [19] изучили зависимость частоты ваги-
нальной сухости от дозы эстрогена в гормональном контра-
цептиве и пути его введения у 280 женщин, использовавших 
различные КОК или интравагинальное контрацептивное 
средство. Распространенной жалобой во всех группах отме-
чалась сухость во влагалище, но в большей степени симптом 
был характерен для женщин, использовавших в качестве 
контрацепции КОК. M. Shah и соавт. [27] предполагают, что 
сексуальные нарушения у женщин, применяющих гормо-
нальную контрацепцию, связаны с прогестагеновым компо-
нентом, вызывающим сухость во влагалище и диспареунию.

Рекомендации для женщин, наблюдающих вагинальную 
сухость на фоне приема КОК, не должны включать отмену 
или смену метода контрацепции. Для воздействия на сим-
птомы вульвовагинального дискомфорта при приеме КОК 
могут быть рекомендованы локальные увлажняющие сред-
ства как во время полового акта, так и их ежедневное ис-
пользование [28, 29].

Дистрофические заболевания вульвы 
Дистрофические заболевания вульвы встречаются у жен-

щин репродуктивного возраста.
СЛ – это хроническое воспалительное заболевание кожи 

и слизистых оболочек, чаще всего поражающее область по-
ловых органов и проявляющееся зудом, жжением, болез-
ненностью, атрофией, шелушением, лихенификацией и руб-
цовой деформацией в местах поражения [30, 31].

Н.В. Шперлинг и соавт. [32] провели исследование, в кото-
рое включены 66 женщин в возрасте 26–70 лет с СЛ. Участ-
ницы случайным образом разделены на 2 группы. В 1-й груп-
пе (n=20) в течение 3 мес пациентки применяли топические 
ГКС – тГКС (мометазона фуроат 0,1%), во 2-й группе (n=46) 
женщины дополнительно к тГКС использовали крем с ГК 
Эстрогиал интравагинально и гель с ГК Эстрогиал в области 
вульвы в течение 6 мес. Эффективность лечения оценивали 
после 2, 6, 12 нед и 6 мес терапии. Полученные результаты по-
казали, что симптомы СЛ (зуд, атрофия и шелушение вульвы) 
эффективно устранялись через 2 нед лечения в обеих группах. 
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При этом жжение, лихенификация и рубцовая деформация 
устранялись только после нескольких месяцев лечения.

Следует также указать, что через 6 мес пациентки из 
1-й  группы отметили возобновление шелушения, жже-
ния, сухости, лихенификации, которые были эффективно 
устранены в начале периода лечения. Авторами указанные 
эффекты рассматриваются как рецидив заболевания из-за 
прекращения терапии, а также как неблагоприятный эффект 
длительного использования тГКС и их способность вызывать 
атрофические изменения в коже и слизистых оболочках, по- 
этому длительное применение тГКС (более 3 мес) не рекомен-
дуется. В то же время у пациентов 2-й группы наблюдалось 
стойкое снижение выраженности всех симптомов СЛ, осо-
бенно зуда и атрофии на протяжении всего периода лечения.

Красный плоский лишай
КПЛ  – хроническое воспалительное заболевание кожи и 

слизистых оболочек, обусловленное цитотоксическим дей-
ствием Т-лимфоцитов с формированием иммунного ответа 
и воспалительной реакции. Частыми симптомами КПЛ в 
области половых органов являются болезненность, жжение, 
диспареуния, длительно незаживающие эрозии и язвы, после 
заживления которых образуются рубцовые деформации и 
синехии [33, 34].

Учитывая, что в основе патогенеза КПЛ лежит формиро-
вание воспалительного инфильтрата, препаратами выбора 
терапии в аногенитальной зоне являются тГКС [33, 34]. По-
бочные эффекты длительного применения тГКС характери-
зуются атрофическими изменениями кожи и слизистых обо-

лочек, появлением телеангиоэктазий, задержкой процессов 
регенерации и т.д. 

В исследовании C. Charman и соавт. [35] проведено анкети-
рование 200 пациентов по приверженности терапии тГКС. Ре-
зультат исследования показал, что 24% больных не соблюдают 
схемы применения тГКС из-за страха осложнений. В итоге их 
жалобы сохранялись, а проявления заболевания прогресси-
ровали. В аналогичном исследовании H. Aubert-Wastiaux и со-
авт. [36] проанализированы 208 анкет пациентов, в результате 
выявлено, что 36% пациентов не соблюдали лечение тГКС. 

Таким образом, актуальным аспектом топической терапии 
КПЛ является применение ранозаживляющего и увлажняюще-
го методов лечения (например, использование крема или геля 
Эстрогиал по 1 дозе 1–3 раза в неделю) длительно, это оказы-
вает увлажняющее, смягчающее действие, способствуя восста-
новлению гидролипидного баланса кожи и слизистой вульвы.

Внутриматочные спайки (синдром Ашермана)
Синдром Ашермана – это патологическое состояние, ко-

торое заключается в образовании внутриматочных соеди-
нительнотканных тяжей (спаек). Причины возникновения 
данной патологии включают выскабливание полости матки, 
гинекологические операции [37]. Этот синдром связан с ри-
сками гипо- и аменореи, бесплодия, нарушения плацента-
ции и невынашивания беременности [38]. 

В исследовании S. Tafti и соавт. [39] изучено влияние ГК 
у 65 больных с перегородкой матки. После гистероскопи-
ческой операции удаления перегородки в основной группе 
(n=34) в полость матки вводили гель ГК, а в контрольной 
группе (n=31) использовали физиологический раствор. Че-
рез 2 мес после вмешательства с помощью гистероскопии 
оценивали наличие внутриматочных спаек. В основной 
группе спайки выявлены у 4 (11,8%) пациенток, в контроль-
ной группе их было в 3 раза больше – у 12 (38,7%) женщин.

В аналогичное исследование C. Huang и соавт. [40] вклю-
чены 70 женщин после гистероскопической миомэктомии и 
проанализировано наличие спаек. В основной группе (n=47) 
в полость матки вводили 10 мл геля ГК, в контрольной груп-
пе (n=23) испытуемые оставались без лечения. В основной 
группе только у 6 (12,8%) пациенток развились спайки, из 
них у 5 – легкой степени, у 1 – средней степени тяжести по 
шкале Американского общества фертильности (American 
Fertility Society). В контрольной группе у 9 (39,1%) больных 
развились спайки, у 1 – легкой степени, у 4 – среднетяжелой 
и у 4 – тяжелой степени (p=0,012).

В исследовании Y. Wang и соавт.  [41] провели сравнение 
использования ГК и внутриматочной спирали (ВМС) в про-
филактике внутриматочных спаек у 89 пациенток с беспло-
дием после гистероскопического адгезиолизиса. После за-
вершения удаления спаек в полость матки в группе А (n=30) 
помещали 3 мл геля ГК; в группе Б (n=24)  – 3 мл геля ГК 
и ВМС; в группе С (n=35) пациенткам установлена только 
ВМС. Через 1 мес проведено гистероскопическое исследова-
ние для оценки эффекта лечения. В группе А спайки не об-
наружены у 86,7%, в группе Б – у 70,8%, а в группе С – только 
у 45,7% испытуемых. 

Таким образом, полученные результаты показали, что по-
сле гистероскопических операций для профилактики вну-
триматочных спаек (синдрома Ашермана) целесообразно 
применять ГК.

Клиническое наблюдение
Пациентка 35 лет обратилась в ФГБУ «НМИЦ АГП им. 

акад. В.И. Кулакова» с жалобами на сухость, зуд, жжение, 
боли в области вульвы.

Рис. 1. Выраженная атрофия слизистой и кожи вульвы с очаго-
выми кровоизлияниями и участками истинных эрозий.
Fig. 1. Expressed atrophy of vulvar mucosa and skin with focal 
hemorrhages and areas of true erosions.
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Из анамнеза: перечисленные симптомы появились после 
лучевой терапии по поводу рака эндометрия.

При осмотре: выраженная атрофия слизистой вульвы, ме-
стами – субэпителиальные кровоизлияния. При вульвоско-
пии: эпителий с выраженной атрофией, петехиальная 
сыпь, местами – очаговые кровоизлияния и мелкие эрозии 
(рис. 1). Цитология вульвы: атрофический процесс, вульвит.

Проведен курс местной противовоспалительной терапии 
комбинированными препаратами в течение 10 дней. Далее 
для комплексной терапии симптомов сухости, жжения, зуда 
и раздражения, а также нарушения целостности кожных 
покровов и слизистой вульвы пациентке рекомендовано 
применение негормонального средства (Эстрогиал гель)  – 
комбинация ГК с фитокомплексом (экстракт хмеля, клеве-
ра, календулы), местно 2 раза в сутки на протяжении 2 нед, 
далее в качестве поддерживающей терапии – 2 раза в неделю 
длительно (2–3 мес). Через 2 нед лечения отмечено заметное 
улучшение регенерации слизистой и кожи, восстановление 
и формирование эпителия в области повреждения слизи-
стой. Увлажняющий эффект средства способствовал купи-
рованию таких симптомов, как сухость, жжение, диском-
форт, восстановлению и формированию эпителия в области 
повреждения слизистой вульвы (рис. 2).

Заключение
У женщин репродуктивного возраста при состояниях, со-

провождающихся наличием или вероятностью появления 
ВВА  – при недостаточности функции яичников различно-
го происхождения, в послеродовой период (лактации), при 
длительной гормональной терапии, после лучевой и химио- 
терапии у онкологических больных, дистрофических забо-
леваниях вульвы, а также для профилактики внутриматоч-

ных спаек после гинекологических операций, местное при-
менение ГК как в составе комплексной, так и монотерапии 
является обоснованным и способствует улучшению СФ и 
качества жизни.
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