
Íàó÷íî-èíôîðìàöèîííûé ìåæâóçîâñêèé æóðíàë24

ÓÄÊ: 618.39-021.3:615.357:618.145-018-079.-073.43

Å.Ñ. ÌÀÊÀÐÎÂÀ

Ñàìàðñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò
Ñàìàðñêàÿ ãîðîäñêàÿ êîíñóëüòàòèâíî-äèàãíîñòè÷åñêàÿ ïîëèêëèíèêà ¹ 14

ÂËÈßÍÈÅ ÃÎÐÌÎÍÀËÜÍÎÉ ÒÅÐÀÏÈÈ ÍÀ ÑÎÑÒÎßÍÈÅ 
ÝÍÄÎÌÅÒÐÈß ÏÎ ÏÎÊÀÇÀÒÅËßÌ ÓËÜÒÐÀÇÂÓÊÎÂÎÃÎ 
ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß, ÑÎÄÅÐÆÀÍÈß ÈÍÒÅÐËÅÉÊÈÍÎÂ È 

ÈÌÓÍÎÃÈÑÒÎÕÈÌÈ×ÅÑÊÈÕ ÏÀÐÀÌÅÒÐÎÂ Ó ÆÅÍÙÈÍ
Ñ ÑÈÍÄÐÎÌÎÌ ÏÐÈÂÛ×ÍÎÉ ÏÎÒÅÐÈ ÁÅÐÅÌÅÍÍÎÑÒÈ

Ó æåíùèí ñ ïðèâû÷íîé ïîòåðåé áåðåìåííîñòè ïðîâåäåíû èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå 
èññëåäîâàíèÿ ýíäîìåòðèÿ, óëüòðàçâóêîâàÿ äèàãíîñòèêà  â äîãåñòàöèîííîì ïåðèîäå, à òàê-
æå îïðåäåëåíèå ñîäåðæàíèÿ çíà÷èìûõ äëÿ èìïëàíòàöèè èíòåðëåéêèíîâ. Îöåíåíî âëèÿ-
íèå ãîðìîíàëüíîé òåðàïèè, â ÷àñòíîñòè, 17-β-ýòèíèëýñòðàäèîëà è ïðîãåñòåðîíà íà ýíäîìå-
òðèé. Óñòàíîâëåíî: ïîñëå ïðîâåäåíèÿ ëå÷åíèÿ â ñòðîìå è â æåëåçàõ æåíùèí óâåëè÷èëîñü  
÷èñëî ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ, à ÷èñëî ïðîãåñòåðîíîâûõ ðåöåïòîðîâ îñòàëîñü ïðåæíèì. 
Óðîâíè  âñåõ èíòåðëåéêèíîâ â àñïèðàòàõ èç ïîëîñòè ìàòêè ñíèçèëèñü.    
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Äîãåñòàöèîííàÿ ïîäãîòîâêà ó æåíùèí ñ 
ñèíäðîìîì ïåðâè÷íîé ïîòåðè áåðåìåííî-
ñòè ïðîäîëæàåò øèðîêî îáñóæäàòüñÿ â ìå-
äèöèíñêîì ñîîáùåñòâå. Â ïîñëåäíèå ãîäû 
áîëüøèíñòâî êëèíèöèñòîâ ñêëîíÿþòñÿ ê 
ìíåíèþ, ÷òî ëå÷åíèå åãî äîëæíî íà÷èíàòü-
ñÿ ñ ïîäãîòîâêè îðãàíèçìà ê ïðåäñòîÿùåé 
ãåñòàöèè [7]. Îòìåòèì, ÷òî, ó÷èòûâàÿ ðàç-
ëè÷íûå ìåõàíèçìû, ïðèâîäÿùèå ê ïðåðû-
âàíèþ áåðåìåííîñòè, ìíîãèå èññëåäîâàòå-
ëè ïðåäëàãàþò èíäèâèäóàëèçèðîâàòü ïîä-
õîäû ê âåäåíèþ òàêèõ æåíùèí [6].

Ó÷èòûâàÿ òîò ôàêò, ÷òî çíà÷èòåëüíîå 
÷èñëî ñëó÷àåâ íåâûíàøèâàíèÿ ñâÿçàíî ñ 
íåäîñòàòî÷íîñòüþ ëþòåèíîâîé ôàçû öèê-
ëà, â îòäåëüíûõ ðàáîòàõ ïðåäëàãàþòñÿ âà-
ðèàíòû ãîðìîíàëüíîé ïîäãîòîâêè òàêèõ 
æåíùèí ê áåðåìåííîñòè [4]. Â ÷àñòíîñòè, 
äëÿ êîððåêöèè ãèïîïëàñòè÷íîãî ýíäîìå-
òðèÿ ïðåäëàãàëîñü èñïîëüçîâàíèå ýñòðî-
ãåíîâûõ ïðåïàðàòîâ. Ïðè÷åì äëÿ óâåëè-
÷åíèÿ ýôôåêòèâíîñòè äåéñòâèÿ ïîñëåä-
íèõ èñïîëüçóåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî âà-
ãèíàëüíîå èëè òðàíñäåðìàëüíîå ââåäå-
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íèå, êîòîðîå ïîçâîëÿåò èçáåæàòü êîíâåð-
ñèè ýñòðîãåíîâ â íåàêòèâíûå ìåòàáîëè-
òû â ïå÷åíè [3].

Â ñâÿçè ñ âûøåèçëîæåííûì, öåëüþ 
íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâèëîñü èçó÷åíèå 
âëèÿíèÿ íà èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ïà-
ðàìåòðû è ñîäåðæàíèå èíòåðëåéêèíîâ, 
îïðåäåëÿþùèõ âîçìîæíîñòè èìïëàíòà-
öèè ïëîäíîãî ÿéöà, ãîðìîíàëüíîé òåðà-
ïèè, âêëþ÷àþùåé ýñòðîãåíû.

Äëÿ âûïîëíåíèÿ ïîñòàâëåííîé öåëè 
ìû âûäåëÿåì ñëåäóþùèå çàäà÷è:

Ïðîâåñòè ñðàâíèòåëüíóþ îöåíêó 
ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ ïàðàìåòðîâ è çíà-
÷èìûõ  ëàáîðàòîðíûõ ïîêàçàòåëåé æåí-
ùèí ñ ïåðâè÷íîé ïîòåðåé áåðåìåííîñòè.

Äàòü îöåíêó îâóëÿöèè ïî òåñòàì ôóíê-
öèîíàëüíîé äèàãíîñòèêè.

Îöåíèòü  èììóíîãèñòîëîãè÷åñêèå èç-
ìåíåíèÿ ýíäîìåòðèè.

Ïðîâåñòè îöåíêó ïîêàçàòåëåé ðàñïðå-
äåëåíèÿ ýñòðîãåíîâûõ è ïðîãåñòåðîíî-
âûõ ðåöåïòîðîâ â æåëåçàõ è ñòðîìå ýí-
äîìåòðèÿ.

Ïðîàíàëèçèðîâàòü ýôôåêòèâíîñòü 
ïðåäëàãàåìîãî àëãîðèòìà ïðåãðàâèäàð-
íîé ïîäãîòîâêè.  

 Íàìè áûëî îáñëåäîâàíî 159 æåíùèí 
ðåïðîäóêòèâíîãî âîçðàñòà, èç êîòîðûõ 
84 æåíùèíû ñ ÑÏÏÁ ñîñòàâèëè îñíîâ-
íóþ ãðóïïó, à 75 – êîíòðîëüíóþ ãðóïïó 
çäîðîâûõ æåíùèí ñ ìóæñêèì ôàêòîðîì 
áåñïëîäèÿ. Âêëþ÷åííûå â èññëåäîâàíèå 
æåíùèíû îáñëåäîâàëèñü è ïîëó÷àëè ëå-
÷åíèå â æåíñêîé êîíñóëüòàöèè ÃÁÓÇ «Ñà-
ìàðñêèé îáëàñòíîé öåíòð ïëàíèðîâà-
íèÿ ñåìüè è ðåïðîäóêöèè», ÷àñòü èññëå-
äîâàíèé âûïîëíÿëàñü â îòäåëåíèè ëàáî-
ðàòîðíîé äèàãíîñòèêè ýòîãî æå ó÷ðåæ-
äåíèÿ. Îòìåòèì, ÷òî âñå æåíùèíû áûëè 
ñîïîñòàâèìû ïî ìåäèêî-ñîöèàëüíûì ïà-
ðàìåòðàì, çà èñêëþ÷åíèåì óðîâíÿ ñîäåð-
æàíèÿ èíòåðëåéêèíîâ â àñïèðàòå èç ïî-
ëîñòè ìàòêè äî ïðîâåäåííîãî ëå÷åíèÿ, à 
òàêæå óðîâíÿ ýñòðîãåíîâûõ è ïðîãåñòå-
ðîíîâûõ ðåöåïòîðîâ ýíäîìåòðèÿ, îïðå-
äåëåííûõ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìå-
òîäîì [2].

Íàìè áûë èñïîëüçîâàí àëãîðèòì äîãå-
ñòàöèîííîé ïîäãîòîâêè æåíùèí ñ ÑÏÏÁ, 
êîòîðûé âêëþ÷àë: êîìïëåêñíóþ îöåí-
êó ñîñòîÿíèÿ ýíäîìåòðèÿ, êîððåêöèþ è 
ñèíõðîíèçàöèþ «îêíà ðåöåïòèâíîñòè» ñ 
îâóëÿöèåé [1].

Êîìïëåêñíàÿ îöåíêà ñîñòîÿíèÿ ýíäî-
ìåòðèÿ âêëþ÷àëà óëüòðàçâóêîâóþ õàðàê-
òåðèñòèêó, èììóíîãèñòîõèìè÷åñêóþ êàð-
òèíó ðåöåïòèâíîñòè, à òàêæå îïðåäåëåíèå 
ñîäåðæàíèÿ çíà÷èìûõ äëÿ èìïëàíòàöèè 
èíòåðëåéêèíîâ.

Îòìåòèì, ÷òî íàìè íà ïîäãîòîâèòåëü-
íîì ýòàïå ïðåäëîæåíî ââåäåíèå ïðåïàðà-

òîâ 17-β-ýòèíèëýñòðàäèîëà, ñ öåëüþ ïî-
âûøåíèÿ ýêñïðåññèè ðåöåïòîðîâ ê ïî-
ëîâûì ãîðìîíàì, à òàêæå ïîñëåäóþùåé 
÷óâñòâèòåëüíîñòè ýíäîìåòðèÿ ê ïðîãå-
ñòåðîíîâîìó âîçäåéñòâèþ [5] . Îïèñàíèå 
áèîëîãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ, ñî-
äåðæàùèõ 17-β-ýòèíèëýñòðàäèîë, è íåîá-
õîäèìîñòü èõ ïðèìåíåíèÿ â ñëó÷àÿõ íå-
äîñòàòî÷íîñòè ëþòåèíîâîé ôàçû (ÍËÔ) 
öèêëà, îáóñëîâëåííîé ãèïîýñòðîãåíèåé 
íà ýòàïå ñåëåêöèè äîìèíàíòíîãî ôîëëè-
êóëà, âñòðå÷àåòñÿ â ñîâðåìåííîé ëèòåðà-
òóðå [8], îäíàêî âðåìÿ ââåäåíèÿ ýòèõ ïðå-
ïàðàòîâ è ñî÷åòàíèå èõ ñ äðóãèìè ëåêàð-
ñòâåííûìè ñðåäñòâàìè â öåëÿõ ïîäãîòîâ-
êè ê ïîñëåäóþùåé áåðåìåííîñòè øèðîêî 
äèñêóòèðóåòñÿ. Íàìè ïðåäëîæåí ñëåäóþ-
ùèé âàðèàíò òåðàïèè ÍËÔ (ðèñ.1). 

Ïðè íàñòóïëåíèè áåðåìåííîñòè ïðî-
äîëæèòü ïðèåì ïðîãåñòåðîíà, ïðåïàðà-
òîâ, ñîäåðæàùèõ ôîëèåâóþ êèñëîòó â 
ñðåäíåòåðàïåâòè÷åñêèõ äîçèðîâêàõ.

Äàëåå, äî 12 íåäåëü áåðåìåííîñòè – 
ïîëíîå îáñëåäîâàíèå è âåäåíèå áåðåìåí-
íîñòè, ñîãëàñíî äåéñòâóþùèì ïîðÿäêàì 
(â íàñòîÿùåå âðåìÿ äåéñòâóþùèé Ïðèêàç 
Ìèíçäðàâà Ðîññèè îò 01.11.2012 ¹ 572í 
«Îá óòâåðæäåíèè Ïîðÿäêà îêàçàíèÿ ìå-
äèöèíñêîé ïîìîùè ïî ïðîôèëþ «àêóøåð-
ñòâî è ãèíåêîëîãèÿ» (çà èñêëþ÷åíèåì èñ-
ïîëüçîâàíèÿ âñïîìîãàòåëüíûõ ðåïðîäóê-
òèâíûõ òåõíîëîãèé) ñ èçìåíåíèÿìè è äî-
ïîëíåíèÿìè îò 17 ÿíâàðÿ 2014 ã., 11 èþíÿ 
2015 ã., 12 ÿíâàðÿ 2016 ã.» (Çàðåãèñòðèðîâà-
íî â Ìèíþñòå Ðîññèè 02.04.2013 ¹ 27960).

Îöåíêà ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèìîé òåðà-
ïèè îñóùåñòâëÿëàñü íàìè ÷åðåç 3 ìåñÿöà 
òåðàïèè ó âñåõ æåíùèí ñ ÑÏÏÁ.

Èññëåäîâàíèÿ óëüòðàçâóêîâûõ ïîêà-
çàòåëåé ñîñòîÿíèÿ ýíäîìåòðèÿ æåíùèí 
îñíîâíîé ãðóïïû îòðàæåíû â òàáëèöå 1. 
Îòìåòèì, ÷òî ñòðóêòóðà è ñëîéíîñòü ýí-
äîìåòðèÿ â ðàçíûå ôàçû öèêëà áûëà ñî-
õðàíåíà.

Òàáëèöà 1
Ñðåäíèå ïîêàçàòåëè òîëùèíû ýíäîìåòðèÿ 

(ìì) ó æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû
äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ (M±m)

Îñíîâíàÿ 
ãðóïïà
 (n=85)

Äíè ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà

6-8 äåíü
13-16 
äåíü

21-23 
äåíü

Äî
ëå÷åíèÿ

5,4±0,2 9,3±0,1 10,1±0,2

Ïîñëå
ëå÷åíèÿ

5,3±0,2 11,2±0,1 12,2±0,2

ð1-2 >0,05 <0,001 <0,001

Ïðèìå÷àíèå: ð1-2 ñòåïåíü äîñòîâåðíîñòè 
ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ â 
îñíîâíîé ãðóïïå 
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Èç ïðåäñòàâëåííûõ äàííûõ âèäíî, ÷òî 
äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ â íà÷àëå ìåíñòðóàëü-
íîãî öèêëà ñðåäíèå çíà÷åíèÿ òîëùèíû 
ýíäîìåòðèÿ áûëè èäåíòè÷íû – 5,4±0,2ìì 
è 5,3±0,2, ñîîòâåòñòâåííî (ð>0,05). Îäíàêî 
ñ 13 äíÿ ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà ïîñëå ëå-
÷åíèÿ òîëùèíà ýíäîìåòðèÿ áûëà äîñòî-
âåðíî âûøå, ÷åì äî ëå÷åíèÿ – 9,3±0,1ìì 
è 11,2±0,1ìì (ð<0,001), òà æå êàðòèíà îò-
ìå÷àëàñü è â ôàçó ïîçäíåé ñåêðåöèè íà 
21-23 äíè öèêëà – 10,1±0,2ìì äî ëå÷åíèÿ 
è 12,2±0,2ìì ïîñëå ïðîâåäåíèÿ òåðàïèè 
(ð<0,001). 

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâà-
íèÿ òàêæå ñâèäåòåëüñòâîâàëè î ïðîèçîøåä-
øèõ ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèÿõ ýíäîìåòðèÿ 
ïîñëå ïðîâåäåííîãî ëå÷åíèÿ (òàáëèöà 2).

Ïîëó÷åííûå íàìè äàííûå ñâèäåòåëü-
ñòâîâàëè î òîì, ÷òî ïîñëå ïðîâåäåííî-
ãî ëå÷åíèÿ â ñòðîìå è æåëåçàõ æåíùèí 
îñíîâíîé ãðóïïû äîñòîâåðíî óâåëè÷è-
ëîñü ÷èñëî ýñòðîãåíîâûõ ðåöåïòîðîâ, 
÷òî âàæíî äëÿ ïîëíîöåííîé èìïëàíòà-
öèè. ×èñëî ïðîãåñòåðîíîâûõ ðåöåïòî-

ðîâ ïðè ýòîì îñòàâàëîñü ïðàêòè÷åñêè â 
ïðåæíèõ ïðåäåëàõ. 

Åñëè äî ëå÷åíèÿ â ñòðîìå ñîäåðæàíèå 
ýñòðîãåíîâûõ α-ðåöåïòîðîâ ñîñòàâëÿëî 
23,3±2,8 áàëëà, òî ÷åðåç 3 ìåñÿöà ïðåäëî-
æåííîé íàìè òåðàïèè èõ ÷èñëî óâåëè÷è-
ëîñü ïî÷òè â äâà ðàçà è ñîñòàâèëî 51,4±3,2 
áàëëà (ð<0,001). Òå æå òåíäåíöèè áûëè 
îòìå÷åíû íàìè è â æåëåçàõ ýíäîìåòðèÿ. 
Äî ëå÷åíèÿ êîëè÷åñòâî ýñòðîãåíîâûõ 
α-ðåöåïòîðîâ ñîñòàâëÿëî 31,5±3,6 áàëëà, 
ïîñëå ëå÷åíèÿ – 49,6±2,8 áàëëà (ð<0,01).

Óìåíüøèëîñü òàêæå ñîîòíîøåíèå ÏÐ/
ÝÐ â ñòðîìå è ñîñòàâèëî 3,1±0,1, ÷òî ñòàëî 
óêëàäûâàòüñÿ â ïðåäñòàâëåíèÿ î íîðìàëü-
íîé ãîòîâíîñòè ýíäîìåòðèÿ ê ãåñòàöèîí-
íîìó ïðîöåññó.

Çàñëóæèâàëè âíèìàíèÿ òàêæå ðåçóëü-
òàòû èññëåäîâàíèÿ èíòåðëåéêèíîâ â 
àñïèðàòàõ èç ïîëîñòè ìàòêè æåíùèí ñ 
ÑÏÏÁ (òàáëèöà 3).

Â ïðîöåññå èññëåäîâàíèÿ áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ïîñëå ëå÷åíèÿ óðîâíè âñåõ 
èíòåðëåéêèíîâ â àñïèðàòàõ èç ïîëîñòè 

Ðèñ 1. Àëãîðèòì ïîäãîòîâêè æåíùèí ñ ÑÏÏÁ ê áåðåìåííîñòè



Àñïèðàíòñêèé âåñòíèê Ïîâîëæüÿ ¹ 1-2, 2017 27

ìàòêè äîñòîâåðíî ñíèçèëèñü, îñîáåííî 
çàìåòíî ýòî ñíèæåíèå áûëî ó ÈË-2 – ïî÷-
òè â ÷åòûðå ðàçà: äî ëå÷åíèÿ åãî çíà÷åíèÿ 
áûëè â ïðåäåëàõ 153,3±9,5 ïêã/ìë, ïîñëå 
ëå÷åíèÿ –  41,4±5,4 ïêã/ìë (ð<0,001). Ñíè-
æåíèå ÈË-4 è ÈË-8 áûëî ìåíåå çíà÷èòåëü-
íûì – â 1,6 ðàçà è ñîñòàâèëî ïîñëå ëå÷å-
íèÿ 521,6±11,7 ïêã/ìë è 820,2±16,5 ïêã/
ìë, ñîîòâåòñòâåííî. 

Òàêèì îáðàçîì, ïðîâåäåííàÿ òåðàïèÿ 
ñïîñîáñòâîâàëà íîðìàëèçàöèè ñîñòîÿ-
íèÿ ýíäîìåòðèÿ íà äîãåñòàöèîííîì ýòà-
ïå, ãîðìîíàëüíûé áàëàíñ ïîêàçàòåëåé 
ýñòðîãåíîâûõ è ïðîãåñòåðîíîâûõ ðå-
öåïòîðîâ áûë âûâåäåí íà ñîîòâåòñòâóþ-
ùèé óðîâåíü, ïðèãîäíûé äëÿ èìïëàíòà-
öèè ïëîäíîãî ÿéöà. À èììóíîëîãè÷åñêàÿ 
ñîñòàâëÿþùàÿ àíãèîãåíåçà ýíäîìåòðèÿ 
ñïîñîáñòâîâàëà ðàçâèòèþ áåðåìåííîñòè. 
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Òàáëèöà 2
Ñðåäíèå ïîêàçàòåëè ðàñïðåäåëåíèÿ ýñòðîãåíîâûõ è ïðîãåñòåðîíîâûõ ðåöåïòîðîâ

â æåëåçàõ è ñòðîìå ýíäîìåòðèÿ ó æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ
íà 21-24 äíè ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà (â áàëëàõ)

Îñíîâíàÿ ãðóïïà
(n=85)

Çíà÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ðåöåïòîðîâ (M±m)
ð1-2

Äî ëå÷åíèÿ Ïîñëå ëå÷åíèÿ

Ýñòðîãåíîâûå α-ðåöåïòîðû â ñòðîìå 23,3±2,8 51,4±3,2 <0,001

Ýñòðîãåíîâûå α-ðåöåïòîðû â æåëåçàõ 31,5±3,6 49,6±2,8 <0,01

Ïðîãåñòåðîíîâûå ðåöåïòîðû â ñòðîìå 161,2±27,3 159,7±18,9 >0,05

Ïðîãåñòåðîíîâûå ðåöåïòîðû â æåëåçàõ 173,6±24,1 176,3±16,8 >0,05

Ïðèìå÷àíèå: ð1-2 ñòåïåíü äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ â îñíîâ-
íîé ãðóïïå 

Òàáëèöà 3
Ñðåäíåå ñîäåðæàíèå èíòåðëåéêèíîâ â àñïèðàòàõ èç ìàòêè æåíùèí îñíîâíîé ãðóïïû

äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ íà 21-23 äåíü ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà (M±m)

Îñíîâíàÿ ãðóïïà
(n=85)

Ñðåäíåå çíà÷åíèå (ïêã/ìë)
ð1-2

Äî ëå÷åíèÿ Ïîñëå ëå÷åíèÿ

ÈË-2 153,3±9,5 41,4±5,4 <0,001

ÈË-4 836,2±11,8 521,6±11,7 <0,001

ÈË-8 1298,5±31,6 820,2±16,5 <0,001

Ïðèìå÷àíèå: ð1-2 ñòåïåíü äîñòîâåðíîñòè ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé äî è ïîñëå ëå÷åíèÿ â îñíîâ-
íîé ãðóïïå


