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■ Представлен анализ структуры 
и причин материнской смертности 
в Северо-Западном регионе Российской 
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показателем материнской смертности 
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аборт и кровотечения.
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АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ
ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

МАТЕРИНСКАЯ СМЕРТНОСТЬ В СЕВЕРО-ЗАПАДНОМ 
РЕГИОНЕ РОССИЙСКОЙ ФЕДЕРАЦИИ:
ПРИЧИНЫ, ПУТИ СНИЖЕНИЯ

В Северо-Западном федеральном округе (СЗФО) рождает
ся около 9% всех новорожденных в Российской Федерации: в 
последние годы их абсолютное число ежегодно составляло 
109 806-125 297 (2000-2002 гг.). В СЗФО регистрируются более 
низкие по сравнению с общероссийскими показатели младен
ческой и материнской смертности (МС). В 2002 г. показатель 
младенческой смертности в СЗФО составил 11,0 на 1000 ро
дившихся живыми, материнской смертности 27,9 на 100 000 де
тей, родившихся живыми. В то же время по отдельным облас
тям СЗФО показатель материнской смертности подвержен 
значительным колебаниям. В 2003 г. наиболее низким он был 
в Республике Коми (8,9) и Санкт-Петербурге (14,1), наиболее 
высоким — в Новгородской области (62,7 на 100 000 живорож
денных).

Неоднородна и структура материнской смертности. По дан
ным последних 5-7 лет одной из ведущих ее причин почти в 
половине областей (Республика Карелия, Калининградская, 
Псковская, Ленинградская области) остается аборт. Также зна
чима роль кровотечений при беременности и во время родов: на 
их долю приходится фактически треть всех случаев материнс
кой смертности в Республике Коми, Новгородской, Псковской 
и Калининградской областях. Среди других причин наиболее 
частыми являются: гестоз (Архангельская область), заболевания, 
не связанные с беременностью и родами (Санкт-Петербург, Мур
манская, Ленинградская области), эктопическая беременность 
(табл. 1).

Анализ материнской смертности от аборта свидетельствует о 
ее несомненной зависимости от двух факторов — качества ра
боты службы планирования семьи и частоты прерывания бере
менности по социальным показаниям. В ряде регионов просле
живается взаимозависимость между низкой частотой позднего 
аборта по социальным и медицинским показаниям и высокой 
летальностью от аборта. Так, в Псковской области наблюдается 
наивысший в регионе показатель материнской смертности, свя
занной с абортом (14,3 на 100 000), и самый низкий процент 
позднего аборта в медицинском учреждении (0,4%). Напротив, 
в Архангельской области, несмотря на высокую частоту абор
тов (табл. 2), регистрируется низкая материнская смертность. 
Частота позднего аборта по социальным показаниям в 



Таблица 1

Ведущие причины материнской смертности в областях Северо-Западного региона РФ

* — данные за 1997-2003 гг.;
** — данные за 1999—2001 гг. и 2003 гг.;

*** — данные за 1997—2001 гг.;
*** — данные за 1998—2001 гг.

Область Показатель МС на 100 000 
живорожденных

Основные причины МС

Ленинградская область* 25,9 Аборт, Экстрагенитальные заболевания
Республика Коми* 27,2 Кровотечения
Санкт-Петербург* 32,9 Экстрагенитальные заболевания, сепсис
Новгородская область* 46,8 Кровотечения
Псковская область* 47,8 Аборт, кровотечения
Мурманская область** 49,8 Экстрагенитальные заболевания
Архангельская область*** 24,0 Гестоз
Калининградская область**** 29,0 Кровотечения, аборт
Республика Карелия*** 34,6 Аборт, Экстрагенитальные заболевания

Материнская смертность от аборта в Северо-Западном регионе РФ

Таблица 2

Область
Показатель МС 

на 100 000 
живорожденных

Аборт 
на 1000 женщин 

фертильного возраста

Поздний аборт, 
% от общего числа

Аборт 2003 г.
к аборту 1997 г., %

Мурманская область** 3,1 40,2 4,4 -19,1
Санкт-Петербург* 3,6 38,2 3,8 -30,5
Республика Коми* 4,1 52,0 3,5 -32,1
Новгородская область* 7,4 56,0 2,0 -31,9
Ленинградская область* 8,2 53,0 3,1 -12,6
Псковская область* 14,3 41,0 0,4 -22,4
Архангельская область*** 1,6 63,9 4,8 -7,0
Калининградская область**** 7,8 65,4 1,9 -23,0
Республика Карелия*** 12,7 56,4 0,9 -2,5

**, ***, **** — обозначения соответствуют табл. 1.

Архангельской области составляет почти 5%, т. е. 
более чем в 10 раз превышает этот показатель 
в Псковской области. Наиболее низкий пока
затель материнской смертности от аборта в 
Мурманской области также сочетается с высо
кой частотой позднего аборта в медицинском 
учреждении (4,4%).

Кровотечения при беременности и во время 
родов являются еще одной ведущей причиной 
материнской смертности как в РФ в целом, так 
и почти в половине областей СЗФО. Проблема 
акушерских кровотечений нередко связана с 
неточным учетом кровопотери, который про
водится «на глазок», без оценки потерь в белье 
и перевязочном материале. Это обстоятельство 
предопределяет недооценку общей кровопо
тери, ведет к запаздыванию лечебных меропри
ятий, включая оперативное вмешательство и 

трансфузионно-инфузионное лечение. К про
блеме добавляются неудовлетворительное 
обеспечение стационаров препаратами крови, 
инфузионными средами, низкое качество ане
стезиологической помощи, неготовность к ле
чению тяжелых нарушений гемостаза и другие 
факторы.

По данным различных областей СЗФО кро
вотечения осложняют 1,5—3,2% родов. Этот 
показатель включает все осложнения, сопро
вождающиеся патологической кровопотерей: 
предлежание плаценты, преждевременную от
слойку нормально расположенной плаценты, 
осложненное течение последового и раннего 
послеродового периода, родовой травматизм. 
Вызывает вопросы более чем 2-кратное отли
чие регистрируемой частоты кровотечений в от
дельных областях. Очевидно, что низкий про



цент акушерских кровотечений скорее связан с 
недооценкой патологической кровопотери в ро
дах, чем с хорошей профилактикой этого ос
ложнения. Неслучайно наименьшая частота 
кровотечений при беременности и во время 
родов (1,5-1,9%), отмеченная в Новгородской 
и Псковской областях, сочетается с высоким 
показателем связанной с ними материнской 
смертности, который достигает 14,8-16,7 на 
100 000 живорожденных (табл. 3).

Регистрация частоты кровотечений не соот
ветствует проценту внутриматочных вмеша
тельств в последовом и раннем послеродовом 
периодах, который превышает частоту крово
течений от всех причин в 2,5 и даже 6,5 раз 
(достигая 13%!). Если более чем 2-кратное пре
вышение показателя частоты внутриматочных 
вмешательств относительно частоты кровоте
чений еще можно объяснить необходимостью 
ручного обследования, например, при наличии 
рубца на матке или другими причинами, то 
большее несоответствие этих показателей лишь 
подтверждает сомнения в правильности регис
трации патологической кровопотери во время 
родов независимо от ее причины.

Известно, что акушерские кровотечения не
редко являются заключительным этапом ослож
ненного и/или неправильного ведения беремен
ности и родов, следствием несвоевременного 
выявления и неправильного ведения тяжелых 
форм гестоза (в том числе преждевременной от
слойки нормально расположенной плаценты), 
нерационального применения родостимулиру
ющих средств, ускорением периода изгнания с 

помощью грубых манипуляций, способствую
щих как родовому травматизму, так и гипото
нии матки.

При анализе частоты акушерских ослож
нений хорошо прослеживаются различия в 
тактике ведения родов в регионах СЗФО. На
пример, частота аномалий родовой деятельно
сти составляет 6,5-9,5% в Санкт-Петербурге, 
Ленинградской, Калининградской, Новгород
ской и 19-23% — в Мурманской и Архангель
ской областях, т. е. отличается более чем в два 
раза. Это обстоятельство может свидетельство
вать о разных подходах к диагностике данного 
осложнения родов и, следовательно, о прин
ципиальных различиях тактики их ведения на 
отдельных территориях. Данный вывод подтвер
ждают и значительные колебания частоты опе
рации кесарева сечения — от 11% в Псков
ской, Архангельской областях до 21—22% в 
Республике Коми. При этом не наблюдается 
зависимости между высокой частотой опера
тивного родоразрешения и низкой перинаталь
ной смертностью.

При небольшом числе случаев материнской 
смертности ее структура является недостаточно 
информативным показателем качества акушер
ской помощи в области, регионе. Поэтому це
лесообразно введение показателя летальности, 
т. е. учета числа погибших на 1000 случаев ана
логичного осложнения, зарегистрированного на 
территории. Сбои в учете истинной частоты аку
шерских кровотечений, недостаточное внимание 
к оценке кровопотери в родах, нарушения ра
ционального алгоритма врачебной помощи при

Таблица 3

Кровотечения при беременности и во время родов и связанная с ними материнская смертность в Северо-Западном регионе РФ

Область
Материнская 
смертность 
на 100 0000 

живорожденных

Летальность 
на 1000 случаев 
кровотечений

Осложнение 
беременности 

и родов 
кровотечением, %

Ручное 
отделение 
плаценты, %

Ручное 
обследование 

полости 
матки, %

Санкт-Петербург* 2,4 0,9 2,5 2,9 2,6
Ленинградская область* 4,7 2,6 1,8 1,3 2,7
Мурманская область** 6,2 2,0 3,2 Нет данных
Республика Коми* 8,2 2,9 2,8 Нет данных
Новгородская область* 14,8 9,8 1,5 2,1 2,7
Псковская область* 16,7 8,6 1,9 2,3 _______2,9
Республика Карелия*** 3,1 7,5 2,2 Нет данных
Архангельская область**** 3,2 1,2 2,6 1,8 3,7
Калининградская область***** 9,7 5,6 1,7 1,3 11,5

* — данные за 1997-2003 гг.;
** — данные за 1999—2001 гг. и 2003 г.;

*** — данные за 1999 г.;
**** _ данные за 1997—2001 гг.;

*****- данные за 1998-2001 гг.



Таблица 4

Материнская смертность от осложнений анестезии в Северо-Западном регионе РФ

* — данные за 1997—2003 гг.;
** — данные за 1997—2001 гг.

Область Показатель МС на 100000 живорожденных Осложнения анестезии в структуре 
материнской смертности, %

Санкт-Петербург* 1,20 3,6
Ленинградская область* 1,20 4,5
Республика Коми* 1,36 5,0
Новгородская область* 2,46 5,3
Мурманская область* 3,11 6,2
Псковская область* 4,78 10,0
Республика Карелия** 6,28 18,2

этом осложнении непосредственно влияют на 
рост материнской смертности. Так, в Новгород
ской, Псковской, Калининградской областях на 
фоне низкого показателя частоты акушерских 
кровотечений отмечена не только наиболее вы
сокая материнская смертность, но и наиболее 
высокий показатель летальности (табл. 3).

Таким образом, в отдельных областях СЗФО 
резко отличаются подходы к учету кровопоте
ри во время родов и диагнозу кровотечения; раз
лична и недостаточно отработана тактика веде
ния последового и раннего послеродового 
периодов; во многих областях не отработаны 
принципы лечения акушерских кровотечений.

Акушерские кровотечения, гестоз, оператив
ное родоразрешение — это состояния и ситу
ации, при которых очень важна роль анестези
ологической службы. Но именно эти состояния 
сопровождаются наибольшим числом анесте
зиологических ошибок. Летальные исходы от 
осложнений анестезиологического пособия за
регистрированы в большинстве областей. Наи
более высокий показатель материнской смерт
ности, связанной с анестезиологическими 
ошибками, наблюдался в Псковской области 
(4,78 на 100 000 родов) и в Республике Каре
лия (6,28 на 100 000 родов) (табл. 4).

Типичными осложнениями при анесте
зиологических пособиях являются ранения 
подключичных сосудов и легких с развитием 
гемоторакса, пневмоторакса, неудачные повтор
ные попытки интубации трахеи с развитием 
острой гипоксии и остановкой сердца. Нередко 
наблюдается запоздалая диагностика указанных 
осложнений или даже отсутствие диагноза по
вреждения, недооценка тяжести последствий 
анестезиологических осложнений и неадекват
ная помощь при их возникновении, а также 
транспортировка и перетранспортировка боль
ных без достаточных оснований.

Следует также отметить, что регистрация де
фектов, ошибок анестезиологического пособия 
как непосредственных причин смерти происхо
дит реже, чем они встречаются. В комплексе 
факторов, влияющих на необратимость состоя
ния больной, как правило, на первый план выс
тупают акушерские причины, тогда как неудачи 
анестезиологической службы редко относят к 
фатальным.

Аналогичная ситуация отмечена и в других 
регионах Российской Федерации. По данным 
О.Г. Фроловой (1997), доля женщин, умерших 
от осложнений анестезии и реанимации, высо
ка и не имеет тенденции к снижению.

Гестоз — еще одна из ведущих причин мате
ринской смертности. За 1998-2002 гг. в РФ по
казатель материнской смертности от гестоза 
вырос с 4,13 до 5,22 на 100 000 живорожденных 
детей. Соответственно увеличилась доля гестоза 
в структуре материнской смертности с 9,4 до 
15,6%. Колебания этого показателя по регионам 
составляет от 6-8 до 29,6% [1]. В то же время в 
ряде регионов СЗФО материнская смертность 
от гестоза за этот период либо отсутствовала 
(Ленинградская, Псковская области, Республи
ка Карелия), либо была значительно ниже сред
ней российской (Новгородская область, Санкт- 
Петербург).

Очевидно, что материнская смертность от ге
стоза во многом зависит от своевременности рас
познавания его тяжести и правильного выбора 
врачебной тактики. Оценить качество врачеб
ной помощи помогает показатель летальности 
от этого осложнения (табл. 5) при условии со
гласованных единых алгоритмов диагноза гес
тоза и оценки его тяжести. Отсутствие отрабо
танных алгоритмов способствует значительным 
колебаниям частоты диагноза гестоза на разных 
территориях (табл. 5), а неудачно составленная 
учетная форма «Сведения о медицинской по-



Таблица 5

Материнская смертность от гестоза в Северо-Западном регионе РФ

Область Показатель МС 
на 100 000 живорожденных

Летальность 
на 1000 случаев гестоза

Гестоз, % 
к числу родов

Ленинградская область* Нет Нет 16,0
Псковская область* Нет Нет 11,6
Новгородская область* 2,5 0,1 17,5
Санкт- Петербург* 2,8 0,1 26,0
Республика Коми* 4,1 0,3 13,1
Мурманская область** 6,2 0,3 21,0
Республика Карелия*** Нет Нет 7,1
Калининградская область**** 5,2 0,4 12,2
Архангельская область*** 9,6 0,5 20,0

— обозначения соответствуют табл. 1.

мощи беременным, роженицам и родильницам», 
утвержденная постановлением № 49 Госкомста
та России от 20.06.1999 г., вносит еще большую 
сумятицу в этот вопрос. Данная учетная форма, 
обязательная для акушерской службы РФ, со
ставлена на основании предложений не менее 
неудачного X пересмотра МКБ, который пред
лагает учитывать в одной графе «отеки, проте
инурию, гипертензивные расстройства» (руб
рики 010—016). В результате в одной графе 
собирается смесь из случаев нормально проте
кающей беременности, всех случаев гестоза и 
заболеваний почек, которые, как известно, так
же сопровождаются отеками, протеинурией и 
гипертензией. Учет заболеваний почек в X пе
ресмотре МКБ ограничен лишь «инфекцией мо
чевых путей» (рубрика 086, части 2, 3). Осталь
ные болезни мочевыделительной системы, 
включая гломерулонефрит, тубулоинтерстици
альный нефрит, поликистоз, нефролитиаз, а так
же вероятная при этих заболеваниях хроничес
кая почечная недостаточность оказались 
растворенными в той же графе «отеки, протеи
нурия, гипертензивные расстройства» (010—016). 
В результате сбора всех «отеков, протеинурий и 
гипертензивных расстройств» в одну группу ча
стота «гестоза» в ряде областей СЗФО ( вероят
но, и в других регионах РФ) составляет 20—30% 
от общего числа родов, а в одной и той же об
ласти в разные годы меняется в два раза. Оче
видно, что такие статистические показатели аб
солютно неинформативны. Еще больше 
запутывает ситуацию следующая графа учетной 
формы — «в том числе преэклампсия, экламп
сия», рубрики ОН, 013, 014, 015, части 1, 2. Сюда 
как будто бы включен учет всех случаев гестоза: 
§011 «существовавшая ранее гипертензия с при
соединившейся протеинурией», § 013 и 014 «выз
ванная беременностью гипертензия без значи

тельной и со значительной протеинурией», в том 
числе «преэклампсия средней тяжести» («нефро
патия» и «тяжелая преэклампсия»), § 015 «эк
лампсия».

Возникает вопрос, если все случаи гестоза 
подлежат регистрации в данной графе, то зачем 
нужна «смесь», включаемая в графу 010—016? И 
как, исходя из сведений о гестозе, содержащих
ся в такой форме, оценить число случаев тя
желого гестоза? Учетная форма не предусматри
вает такой оценки. В то же время именно 
выяснение частоты тяжелых случаев гестоза, их 
связи с показателем материнской смертности 
позволяет судить о состоянии акушерской по
мощи при этом осложнении.

Отсутствие в РФ единых согласованных пред
ставлений о клинических формах, классифика
ции степеней тяжести гестоза, рекомендуемого 
лечебно-диагностического алгоритма, приемле
мого для учреждений с разным уровнем осна
щенности и возможностями медицинской по
мощи затрудняет анализ показателя материнской 
смертности от этого осложнения.

Как известно, гестоз нередко развивается на 
неблагополучном соматическом фоне, но Эк
страгенитальные заболевания также являются 
самостоятельной причиной материнской смер
тности. Экстрагенитальные заболевания (совме
стно с тромбоэмболией легочной артерии) ока
зались ведущими причинами материнской 
смертности в Санкт-Петербурге, Мурманской, 
Ленинградской областях и Республике Карелия 
(в последних двух регионах наравне с абортом). 
Обращает на себя внимание неблагоприятная 
динамика материнской смертности от экстра- 
генитальных заболеваний в Санкт-Петербурге. 
В 1988—1990 гг. они составляли 16,7% в струк
туре смертности, в следующее десятилетие — 
28%, а в 2001-2003 гг. — превысили 35%. 



Таблица 6

Материнская смертность от экстрагенитальных заболеваний в Северо-Западном регионе РФ

Область
Показатель МС 

на 100 000 
живорожденных

Экстрагенитальные 
заболевания 

в структуре материнской 
смертности, %

Осложнение родов 
заболеваниями, % 

экстрагенитальными

Анемия,%
Болезни 

мочевыделительной 
системы, %

Псковская область* 2,4 5,0 33,4 16,6
Республика Коми* 4,1 15,0 38,1 21,7
Новгородская область* 4,9 10,5 25,1 9,8
Ленинградская область* 7,0 27,3 41,0 23,9
Санкт-Петербург* 11,6 35,5 34,9 19,2
Мурманская область** 21,8 43,7 29,1 15,4
Калининградская область*** Нет Нет 13,5 5,2
Республика Карелия**** 12,6 36,4 44,4 15,9
Архангельская область**** Нет данных 55,1 37,4

* — данные за 1997—2003 гг.;
** — данные за 1999—2001 гг. и 2003 гг;.

*** — данные за 1997—2001 гг.

**, **** — обозначения соответствуют табл. 1.

Материнская смертность от эктопической беременности в Северо-Западном регионе РФ

Таблица 7

Область
Показатель МС 

на 100 000 
живорожденных

Летальность 
на 1000 
случаев

Эктопическая 
беременность 
в структуре 

материнской 
смертности, %

Эктопическая 
беременность 

от общего числа 
беременностей, 

%

Внутриматочная 
контрацепция, %

Псковская область* Нет Нет Нет 0,6 14,2
Мурманская область** Нет Нет Нет 1,6 26.6
Ленинградская область* 1,17 0,3 4,5 1,3 40,2
Новгородская область* 2,46 0,7 5,3 1,2 6,6
Санкт-Петербург* 4,01 1,5 12,2 1,3 6,3
Республика Коми* 4,09 1,1 15,0 1,7 31,0
Архангельская область*** Нет Нет Нет 0.5 16,9
Республика Карелия*** Нет Нет Нет 1,3 19, 6

Относительный рост материнской смертности от 
экстрагенитальных заболеваний происходит па
раллельно увеличению регистрации частоты со
матической патологии у беременных женщин. 
Так, фактически во всех областях СЗФО не 
менее чем у трети беременных женщин выяв
ляют анемию, преимущественно связанную с 
дефицитом железа, у каждой пятой—девятой 
женщины диагностируют различную патологию 
мочевыделительной системы (табл. 6). В то же 
время обращают на себя внимание большие от
личия в частоте регистрации указанных забо
леваний в разных регионах СЗФО. Болезни мо
чевыделительной системы диагностируются у 
5,2 —37,4%, анемия — у 13,5—55,1% беремен

ных женщин. Совершенно очевидно, что такие 
значительные колебания не могут быть связа
ны с региональными особенностями встречае
мости той или иной патологии и объясняются 
разными подходами к постановке диагноза, воз
можностями обследования, а в ряде случаев — 
и агравацией, своеобразной «перестраховкой» 
врача при установлении диагноза патологичес
кого состояния.

Значимым фактором материнской смертно
сти становится эктопическая беременность. 
В Санкт-Петербурге она занимает третье место 
в структуре причин материнской смертности, ус
тупая лишь экстрагенитальным заболеваниям и 
сепсису. В целом частота эктопической беремен-



7. Имеются ошибки в организации лечеб
но-диагностического процесса в лечебных уч
реждениях: недостаточна лабораторно-диагно
стическая база, не в полном объеме проводится 
обеспечение препаратами крови, инфузион
ными средами, лекарствами. С опозданием 
осуществляются консультации и вызовы про
фильных специалистов, врачей более высокой 
квалификации.
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MATERNAL MORTALITY IN NORTH-WESTERN REGION 
OF RUSSIA: CAUSES AND WAYS OF DECREASING

Ailamazyan E.K., Repina M.A., Tarasova M.A., Kogan I.J.

■ Summary: The article presents the analysis of structure and 
causes maternal mortality in North-Western region of Russia. The 
rate of maternal mortality is 8,9—62,7 per 100 000 lifebom infants. 
The main cors of maternal mortality in areas with high rate 
of maternal mortality are artifical abortion and bleeding. The ways 
of decreasing maternal mortality are discussed in this article.
■ Key words: maternal mortality; North-Western region
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■ Проблема малигнизации 
аденомиоза спорна и мало изучена. 
Частота злокачественной 
трансформации аденомиоза 
варьируется от 0,1 до 24%.
Как правило, описывается 
малигнизация стромального 
компонента аденомиоза, работы с 
описанием раковой трансформации 
единичны. Проведено сравнительное 
клинико-морфологическое 
и иммуногистохимическое исследование 
раковой трансформации аденомиоза 
(6 наблюдений), рака эндометрия 
в сочетании с аденомиозом 
(16 наблюдений) и типового 
аденомиоза (9 наблюдений). 
Полученные данные свидетельствуют 
о предраковом факультативном 
значении аденомиоза, риск которого 
возрастает в старших возрастных 
группах. Эндометриальная 
аденокарцинома не имеет тенденции 
инвазивного роста в очаги аденомиоза, 
возможно сочетанное самостоятельное 
развитие рака эндометрия 
и малигнизации аденомиоза с экзо
иэндофитным ростом, что определяет 
гиподиагностику малигнизированного 
аденомиоза. Морфологическая 
верификация малигнизированного 
аденомиоза требует комплексного 
клинико-морфологического 
исследования с широким изучением 
операционного материала и учетом 
установленных в работе этапов 
морфогенеза раковой трансформации. 
Поздняя диагностика и неадекватное 
хирургическое лечение определяет 
неблагоприятный прогноз.

■ Ключевые слова: матка; 
аденомиоз; раковая трансформация; 
морфологическая диагностика

Аденомиоз (AM, внутренний генитальный эндометриоз) со
ставляет более 70—90% случаев генитального эндометриоза, ко
торый обнаруживается у 8—15% менструирующих женщин [1]. 
Принято считать, что он характеризуется низкой степенью фун
кциональной активности эктопического эндометрия и тенден
цией к регрессии в климактерическом периоде [3, 7]. Это под
тверждает достоверное снижение в очагах AM показателей 
эстроген- и прогестеронсвязывающих рецепторов при некото
ром преобладании эстрогеновых, о чем свидетельствует чаще об
наруживаемый пролиферативный тип эпителия в эндометрио
идных гетеротопиях [7, 8]. По молекулярно-биологическим 
особенностям очаги AM близки к гиперплазированному эндо
метрию: в них обнаружен аналогичный низкий уровень апопто
за и высокая пролиферативная активность эпителиального и 
стромального компонентов. Считают, что низкий уровень апоп
тоза, высокий пролиферативный потенциал, нарушение соот
ношения процессов пролиферации и апоптоза определяют спо
собность эктопированных клеток эндометрия к автономному 
росту. При этом снижается зависимость от гормональных воз
действий, так как клетки переходят на ауто- и паракринный 
механизмы регуляции [12].

В связи с этими данными возникает вопрос о тенденциях и 
направлениях эволюции очагов AM и, в частности, о возможно
сти их малигнизации, так как известно, что нарушение соотно
шения процессов пролиферации и апоптоза является одним из 
патогенетических признаков опухолевого роста [2]. До настояще
го времени проблема малигнизации AM остается спорной и ма
лоизученной. По данным литературы, частота злокачественной 
трансформации AM варьируется от 0,1 до 24%. При этом, как 
правило, описывается малигнизация стромального компонента и 
лишь единичные наблюдения раковой трансформации железис
тых структур AM [4, 7, 9, 14].

Сторонники концепции «потенциально низкой степени зло
качественности внутреннего эндометриоза» полагают, что не сле
дует преувеличивать риск его малигнизации. Авторы считают, 
что появление сведений о высокой частоте злокачественной 
трансформации AM вызвано неточностями в терминологии, и 
нет оснований относить внутренний эндометриоз к предрако
вым состояниям [7]. Тем не менее онкогинекологи на большом 
клинико-морфологическом материале показали, что разноречи
вость данных о частоте озлокачествления AM во многом связа
на с изучением его развитых инвазивных форм, при которых не 
удается проследить этапы малигнизации AM и переход к раку — 
опухоль полностью занимает тот участок, на котором возникла 
и «поглощает» ткани, которые ей предшествовали. В связи с 
этим подчеркивается необходимость изучения этапов 



морфогенеза малигнизированного AM на ранних ста
диях процесса, что послужило бы верификации 
диагноза [5].

Трудности клинической диагностики AM и 
его малигнизированных форм определяются од
нотипностью клинических проявлений дисгор
мональной железистой гиперплазии эндометрия, 
лейомиомы матки, AM, рака эндометрия. К тому 
же диагностические задачи усложняются еще 
больше при сочетанной патологии [3, 6, 9, 10]. 
Процент выявленных случаев сочетания AM и 
злокачественных новообразований гениталий 
зависит от подбора материала и повышается от 
2,9% при гистологическом исследовании матки, 
удаленной по поводу AM, до 16,1% при гисто
логическом изучении матки, удаленной по по
воду рака или саркомы тела матки [3, 6, 9]. При 
сосуществовании AM тела матки и аденокарци
номы эндометрия необходима дифференциаль
ная диагностика с учетом возможности инвазив
ного роста первичного рака эндометрия в очаги 
AM, что может привести к гипердиагностике 
малигнизированного AM [7]. Описаны случаи 
синхронного развития рака эндометрия и малиг
низированного AM [9, 14]. В связи с этим воз
никает необходимость установления критериев 
дифференциальной диагностики инвазивного 
роста аденокарциномы эндометрия в очаги AM 
и малигнизированного AM. Изучение этих ди
агностических вопросов приобретает особое зна
чение в связи с оценкой прогноза рака эндомет
рия и малигнизированного AM. Имеются 
работы, подчеркивающее более благоприятное 
течение малигнизированного AM [7, 14, 15].

Для уточнений вопросов диагностики, 
частоты малигнизированного AM, его взаимо
отношения с раком эндометрия имеют прин
ципиальное значение не только подбор ма
териала, но и методы его исследования. В 
частности работы с использованием иммуно
гистохимических маркеров при AM нам обна
ружить не удалось. Известно, что пролифера
тивная активность клеток является важным 
фактором прогрессии как при малигнизации 
ткани, так и в биологическом поведении уже 
возникших злокачественных опухолей. Иссле
дование маркера пролиферации клеток, анти
гена Ki-67, экспрессирующегося практически 
во всех фазах митотического цикла, позволяет 
оценить величину пролиферативного пула. 
Гены, кодирующие короткоживущий протеин 
Ki-67, активируют пролиферацию и кодируют 
другие ядерные белки, участвующие в митоти
ческом делении клеток [11, 12]. Для оценки мор
фофункционального состояния гормонально за
висимых тканей матки необходимо определение 

рецепторов эстрогенов (РЭ) и прогестерона 
(РП), что в совокупности с пролиферативной 
активностью позволяет оценить биологическую 
сущность процесса [11].

Цель работы: сравнительное клинико-мор
фологическое и иммуногистохимическое ис
следование раковой трансформации AM, рака 
эндометрия в сочетании с AM и AM без малиг
низации с изучением их гистотопографических 
взаимоотношений.

Проведен анализ 22-х наблюдений рака мат
ки с ретроспективным изучением историй бо
лезни, операционного материала и субтоталь
ным морфологическим исследованием эндо- и 
миометрия, в ходе которого применяли гисто
логические и иммуногистохимические (ИГХ) 
методики. Клиническая часть работы включа
ла в себя анамнестические, общеклинические, 
гинекологические, ультразвуковые данные, ко
торые затем дополнялись цитологическими и 
морфологическими исследованиями соскобов 
эндометрия. Диагноз AM устанавливался толь
ко при обнаружении эндометриальных желез и 
стромы в миометрии ниже уровня базального 
слоя эндометрия на глубине, более чем одно 
поле зрения при большом увеличении микро
скопа. Согласно классификации Б.И. Желез
нова и А.Н. Стрижакова [7] мы выделяли четы
ре степени AM.

После гистологического исследования опе
рационный материал был разделен на четыре 
группы:

I — рак эндометрия в сочетании с AM (16 на
блюдений);

II — малигнизированный AM без поражения 
эндометрия (3 наблюдения);

III — малигнизированный AM с экзофитным 
ростом раковых структур в эндометрий (2 на
блюдения);

IV — первично-множественный рак (рак эн
дометрия и раковая трансформация AM (1 на
блюдение).

В контрольную группу вошли 9 больных с 
внутренним эндометриозом.

После топографического изучения удаленно
го материала и вырезки многочисленных кусоч
ков эндо- и миометрия, ткани маркировали с 
учетом их гистотопографии, фиксировали в 10% 
нейтральном формалине в течение 24-48 часов, 
заливали в парафин. Затем изготовляли обыч
ные и серийные гистотопографические срезы 
толщиной 5—6 мкм. Срезы окрашивали гема
токсилином и эозином, пикрофуксином по Ван- 
Гизону, альциановым синим, ШИК-реакцией. 
ИГХ-исследование авидин-биотиновым методом 
выполняли на парафиновых срезах с использо



ванием моноклональных антител к Ki-67, ре
цепторам прогестерона и эстрогенов (DAKO, Да
ния). Положительное окрашивание проявлялось 
в виде различной интенсивности коричневой ок
раски ядер эпителиальных клеток и цитогенной 
стромы.

За помощь в проведении ИГХ-исследования 
и консультацию выражаем благодарность проф. 
К.М. Пожарисскому.

Результаты ИГХ-реакции для рецепторов оце
нивали в баллах полуколичественным методом 
путем определения доли положительно окрашен
ных клеток по 5-балльной системе: 0 — 0 баллов, 
>0 и <1/100 - 1 балл, > или = 1/100 и <1/10 - 
2 балла, >или = 1/10 и <1/3 — 3 балла, >или = 
1/3 и <2/3 — 4 балла, >или = 2/3 и <или = 1 — 
5 баллов. Оценку интенсивности реакции про
водили по 3-балльной системе: негативная — 0, 
слабая — 1, промежуточная — 2, сильная — 3. 
Экспрессию Ki-67 оценивали путем подсчета 
процента окрашенных ядер на 1000 клеток.

При раке эндометрия и малигнизированном 
AM возраст больных варьировался от 42 до 73 
лет (в среднем 62 года). Большая часть пациен
ток (85%) находилась в пременопаузальном и 
постменопаузальном периоде. Средний возраст 
менархе составил 14,4 года, менструации у боль
шинства обследованных установились сразу, 
были регулярными, длительность менструаль
ного цикла составляла от 20 до 30 дней (в сред
нем 25,3), у 60% больных наблюдалась стойкая 
постменопауза от 3-х лет до 21 года (в среднем 
10 лет).

Данные гинекологического анамнеза: воспа
лительные заболевания матки и придатков от
мечены у 32% женщин, кольпиты, бактериаль
ный вагиноз у 40%, оперативные вмешательства 
у 23% женщин, удаление придатков матки (кис
ты и доброкачественные опухоли яичников) у 3 
больных, кесарево сечение у 2 пациенток.

Репродуктивный анамнез: аборты имели ме
сто у 51% женщин, бесплодие — у 14%, внема
точная беременность — у 9%, малое количество 
родов — у 68%.

Сопутствующие соматические заболевания: — 
у 20 лиц (90%) выявлены обменно-эндокрин
ные нарушения (ожирение I—IV степени, сахар
ный диабет), а также гипертоническая болезнь, 
82% женщин перенесли детские инфекции, ча
стые ОРВИ, ангины, 65% имели хронический 
гастрит, колит, холецистит, пиелонефрит, цис
тит. Наследственная онкологическая отягощен
ность отмечена у 10 (45%) обследованных па
циенток.

В I группе (16 наблюдений) — рак эндомет
рия в сочетании с AM — возраст больных со

ставил 42—73 года (средний — 55 лет). Причи
ной госпитализации послужило нарушение мен
струального цикла в репродуктивном периоде — 
6,25%, в пременопаузе — 37,5%, кровомазанье в 
постменопаузе — 50%, полное выпадение мат
ки — 6,25%. Клинический диагноз рака уста
новлен в 82% наблюдений при гистологическом 
исследовании соскобов эндометрия. Объем опе
ративного вмешательства включал в себя экстир
пацию матки с придатками, а у 70% больных 
произведена лимфаденэктомия.

На операционном материале было обнаруже
но, что в 14 наблюдениях рака эндометрия име
ла место аденокарцинома различного уровня 
дифференцировки (высокодифференцирован
ная — 2, умереннодифференцированная — 5, 
низкодифференцированная — 4, сочетание раз
ных степеней дифференцировки — 3) и 2 слу
чая — аденоакантома. Глубина инвазивного ро
ста рака эндометрия превышала 50% толщи 
миометрия. AM II степени был обнаружен в 
8 (36%) случаев, III степени — в 14 (64%) на
блюдениях. Независимо от гистологического 
типа, уровня дифференцировки и глубины ин
вазивного роста рака эндометрия, AM характе
ризовался асинхронностью морфофункциональ
ного состояния железистого и стромального 
компонентов даже в пределах одного очага. На
ряду с секреторными изменениями, проявлени
ями регрессии с кистозной трансформации же
лез, редукцией цитогенной стромы имелись очаги 
с выраженными пролиферативными измене
ниями эпителиального и стромального компо
нентов, с высокой митотической активностью, 
реже — с тубарной метаплазией и выраженной 
дисплазией эпителия желез (4 наблюдения).

Несмотря на инвазивный рост рака на уров
не и глубже очагов AM, наличия внутриорган
ных эмболов (4) и метастазов в яичники (3), 
прорастания эндометриальной аденокарциномы 
в очаги AM ни в одном из 16 наблюдений не 
было обнаружено.

Возраст больных при малигнизированном AM 
без поражения эндометрия (II группа — 3 на
блюдения) — 48, 73, 73 года, средняя величи
на — 63 года. Клинические проявления не от
личались от I группы наблюдений и выражались 
в нарушении менструального цикла в премено
паузе, кровомазаньи в постменопаузе, недержа
нии мочи. В соскобах из полости матки были 
обнаружены железисто-фиброзный полип эндо
метрия, инволютивный эндометрий. До опера
ции был установлен клинический диагноз — 
миома матки в 2-х случаях и полное выпадение 
матки в одном наблюдении. Больным было вы
полнено оперативное вмешательство в объеме: 



надвлагалищная ампутация матки, экстирпация 
матки влагалищным доступом. После гистоло
гического исследования операционного матери
ала с установлением диагноза рак произведены 
релапаротомии с экстирпацией культи шейки 
матки, удаление придатков матки, лимфаденэк
томии параметрия.

При гистологическом исследовании всего 
операционного материала обнаружены множест
венные зоны раковой трансформации на разных 
этапах прогрессии в очагах AM III степени с раз

личными по распространенности и интенсив
ности проявлениями морфофункциональной ак
тивности и регрессии. Они характеризовались 
наличием пролиферативных изменений эпите
лия желез с признаками умеренной или выра
женной дисплазии эпителия, образованием лож
ных и истинных сосочков, формированием 
аденоматозных структур с тесным расположени
ем желез. В пределах как одного, так и разных 
очагов AM имелись переходы от аденоматоза к 
высоко и умереннодифференцированной аде

Рис. 1. Малигнизированный аденомиоз:
а — участок железисто-сосочковой аденокарциномы. Окраска гематоксилином и эозином. х200;
б — железисто-сосочковая аденокарцинома с участками солидизации (указано стрелкой 1) и началом инвазивного 

роста (указано стрелкой 2). Окраска гематоксилином и эозином. х180;
в — экспрессия Ki-67 в железисто-сосочковой аденокарциноме (указано стрелкой). х220;
г — рецепторы эстрогенов в эпителии (указано стрелкой 1) и в строме (указано стрелкой 2) железисто-сосочковой 

аденокарциномы. х200



нокарциноме, светлоклеточному железисто
сосочковому раку (рис. 1). Во всех наблюдениях 
сочетались изолированные очаги раковой транс
формации и зоны инвазивного роста сосочко
вого и солидного рака, нередко сохраняющие 
топографическую связь с предшествующим AM 
(рис. 1). В 2-х из 3-х наблюдений обнаружены 
единичные раковые эмболы в лимфатических со
судах миометрия, а также метастазы в яичниках 
и лимфатических узлах параметрия. Ни в одном 
из этих случаев не было выявлено рака эндо
метрия при тотальном исследовании слизистой 
оболочки полости матки. Это подтверждает воз
можность и первичной раковой трансформации 
AM с последующей внутриорганной эмболией и 
метастазированием.

При малигнизированном AM с экзофитным 
ростом в эндометрий (III группа — 2 наблюде
ния) возраст больных был 70 и 68 лет. Клини
ческие проявления — кровомазанье в постме
нопаузе. При гистологическом исследовании 
соскобов обнаружены гиперплазия эндометрия 
(1) и аденокарцинома эндометрия (1). Произ
ведена экстирпация матки с придатками. Гис
тологически: AM III степени с сочетанием 
фокусов AM типового строения с мультицент
рическими очагами, трансформированными в 
рак. В малигнизированных очагах AM имелись 
морфологические проявления различных этапов 
морфогенеза рака: аденоматоз с тесным распо
ложением желез «спинка к спинке» с истинны
ми сосочками, пролиферацией, дисплазией мно
горядностью эпителия; карцинома in situ с 
выраженной дисплазией, высокой митотической 
активностью, патологическими митозами; ин
вазивный рост в миометрий и глубокие отделы 
эндометрия в участках, топографически связан
ными с очагами малигнизированного AM.

Диагноз малигнизированного AM был уста
новлен на основании разных этапов раковой 
трансформации очагов AM с перифокальным 
инвазивным ростом в миометрий и очаговым 
эндофитным ростом в эндометрий.

Первично-множественный рак (IV группа — 
1 наблюдение) был представлен сочетанием рака 
эндометрия и малигнизированного AM с разви
тием аденокарциномы. Возраст больной 58 лет. 
Клинические проявления выражались кровома
заньем в постменопаузе. Дооперационный ди
агноз: эндометрит после диагностического вы
скабливания цервикального канала и полости 
матки. Аденокарцинома эндометрия? Малигни
зированная опухоль яичника?

При гистологическом исследовании операци
онного материала был диагностирован инвазив
ный рак эндометрия с субтотальным поражением 
эндо- и миометрия (макро-, микроацинарный, 
железисто-сосочковый слизеобразующий и низ
кодифференцированный рак). В качестве фо
нового изменения имелся AM III степени с на
личием типичных стромально-эпителиальных 
структур, зонами выраженной пролиферации 
эпителия, проявлениями тяжелой дисплазии, 
морфологическими переходами к аденоматозным 
структурам и темноклеточной высокодифферен
цированной аденокарциноме с инвазивным ро
стом в перифокальных зонах. В яичниках и 
маточных трубах найдены метастазы эндомет
риального рака.

В контрольной группе возраст обследован
ных и оперированных больных колебался от 40 
до 52 лет (в среднем — 46 лет). Большая часть 
пациенток (75%) находилась в пременопаузаль
ном периоде.

Жалобы пациенток носили типичный харак
тер. Преобладали: нарушение менструального 

Рис. 2. Железисто-стромальные очаги аденомиоза типичного гистологического строения:
а — очаг аденомиоза с пролиферативными изменениями эпителия желез и цитогенной стромы: окраска гематоксилином 
и эозином, х180; б — экспрессия Ki-67 в очаге аденомиоза (указано стрелкой), х180; в — рецепторы эстрогенов в 
эпителиальном (указано стрелкой 1) и стромальном (указано стрелкой 2) компонентах очага аденомиоза, х180



цикли по типу гиперполименореи, альгомено
реи, хроническая тазовая боль различного ха
рактера и интенсивности, анемия.

Гинекологический анамнез: средний возраст 
менархе составил 13 лет, менструации у всех ус
тановились сразу, были регулярными, длитель
ность менструального цикла составляла от 21 до 
28 дней (в среднем 23). Из перенесенных гине
кологических заболеваний преобладали: эрозия 
шейки матки (62,5%), воспалительные заболе
вания матки и придатков (37,5%), кольпиты, 
бактериальный вагиноз (62,5).

Внутриматочные вмешательства: раздельное 
диагностическое выскабливание было в анам
незе у всех женщин, у 2 пациенток (25%) было 
ручное отделение плаценты, ВМК использова
ли 37,5%.

Оперативные вмешательства в прошлом пе
ренесли 37,5%, из них у 2 произведено удаление 
придатков матки (кисты яичников), у 1 — мет
ропластика по поводу перегородки матки.

Репродуктивный анамнез: аборты (57%), 
бесплодие (12,5%), малое количество родов — 
1-2 (85,7%).

Сопутствующие соматические заболевания: 
87,5% женщин указали на частые ОРВИ, ОРЗ, 
ангины, 57% имели хронический гастрит, пие
лонефрит, бронхит, у 28% выявлена гипертони
ческая болезнь.

До операции был установлен клинический 
диагноз миома матки (от 5—6 до 11-14 недель 
беременности): 37,5% — субмукозная, 62,5% — 
интрамурально-субсерозная форма. При макро 
и микроскопическом исследовании удаленных 
препаратов у 5 больных (55%) была диагности
рована миома матки. Это подтверждает данные 

о частом сочетании лейомиомы и AM [1,3, 10]. 
У 4 (45%) матка была увеличена за счет диффуз
ной гиперплазии миометрия без формирования 
четких узлов, с участками ячеистого строения и 
мелкими кистами с геморрагическим и/или свет
лым содержимым. При гистологическом иссле
довании был установлен AM III степени у 5 (55%) 
больных, AM IV степени — у 4 (45%). Чаще 
встречались очаговая и узловая формы AM — 
7 (78%). Во всех наблюдениях AM характе
ризовался асинхронностью типичных морфо
функциональных проявлений даже в пределах 
одного очага с сочетанием разных этапов про
лиферативных, секреторных, регрессивных из
менений эпителия желез и стромы. При преоб
ладании пролиферативных процессов отмечалось 
далеко идущее сходство с железистой гиперпла
зией эндометрия пролиферативного типа.

Проведенное сравнительное ИГХ-иссле
дование (Ki-67, рецепторы эстрогенов и про
гестерона) позволило установить некоторые 
объективные показатели, имеющие диагности
ческое значение для оценки биологической 
сущности изученных групп AM. Анализируя 
экспрессию Ki-67, отражающую пролифера
тивную активность клеток, следует отметить 
высокую степень корреляции этого показателя 
с морфологическими проявлениями морфо
функциональной активности очагов AM в кон
трольной группе. В очагах AM с изменениями 
по типу гиперплазии эндометрия пролифера
тивного типа обнаружены максимальные по
казатели Ki-67: 77 ± 3,2% в эпителии и 30 ± 
± 0,6% в строме (табл. 1). В инвазивных струк
турах малигнизированного AM экспрессия Ki-67 
снижалась и не превышала 51,5 ± 11,8% в эпи

Показатели экспрессии Ki-67 в эпителиальном и стромальном компонентах очагов аденомиоза (контрольная группа п = 9), 
% на 1000 клеток

Таблица 1

Наблюдение 1 2 3 4 5 6 7 8 9
Эпителий 8 ± 0,1% 1 ± 0,3% 3 ± 0,5% 52 ± 2,6% 45 ± 2,4% 64 ± 6% 46 ± 3,8% 77 ± 3,2% 10 ± 0,1%
Строма 7 ± 0,1% 2 ± 0,3% 5 ± 0,1% 18 ± 3,1% 27 ± 3,4% 27 ± 2,5% 30 ± 0,6% 14 ± 3,6% 8 ± 0,8%

М ± m для эпителия — 34,0 ± 4,2%; для стромы — 15,3 ± 1,6%.

Показатели экспрессии Ki-67 в эпителиальном и стромальном компонентах рака эндометрия (п = 3) и инвазивных структур 
малигнизированного аденомиоза (п = 3), % на 1000 клеток

Таблица 2

Наблюдение
Рак эндометрия Малигнизированный аденомиоз

1 2 3 1 2 3
Эпителий 50,0 ± 2,5% 4,0 ± 0,2% 2,0 ± 0,1% 51,5 ± 11,8% 3,5 ± 0,4% 4,0 ± 0,5%

Строма 1,0 ± 0,1% — — 1,0 ± 0,1% —

М ± т для эпителия рака эндометрия — 18,6 ± 4,7%; для эпителия малигнизированного аденомиоза — 19,6 ± 4,7%.



телии и 1 ± 0,1% в строме. Эти показатели не 
отличаются от группы наблюдений с раком 
эндометрия (табл. 2). Исследование рецепто
ров эстрогенов и прогестерона в очагах AM 
выявило значительную их асинхронность в пре
делах одного наблюдения. Определенных за
кономерностей в количестве рецепторов, сте
пени выраженности реакции, преобладании 
какого-либо из них не обнаружено. В одной 
матке сосуществовали очаги с разным гормо
нальным статусом эпителия желез и цитоген- 
ной стромы. ИГХ-исследование рецепторов эс
трогенов и прогестерона рака эндометрия и 
очагов раковой трансформации AM выявило 
снижение уровня рецепции вплоть до полного 
ее исчезновения при снижении дифференци
ровки опухоли.

Проведенное комплексное сравнительное 
клинико-морфологическое и ИГХ-исследова
ние свидетельствует о предраковом факульта
тивном значении AM, риск которого возраста
ет в старших возрастных группах. Инвазивный 
рост аденокарциномы, развившейся из очагов 
AM, может иметь эндо- и экзофитное направ
ление, симулируя первичный рак эндометрия. 
Анализ сочетания эндометриальной аденокар
циномы и AM тела матки показал отсутствие 
тенденции инвазивного роста рака эндометрия 
в очаги AM. Это позволяет не согласиться с 
данными литературы о частоте «поглощения» 
раком эндометрия AM при его инвазивном ро
сте и симуляции при этом малигнизированно
го AM [7].

Имеющиеся в литературе публикации о слу
чаях раковой трансформации AM представле
ны как редкие наблюдения из практики с ис
пользованием традиционных гистологических 
методик. Работ по изучению морфогенеза опу
холевой трансформации AM вообще, и с исполь
зованием ИГХ маркеров нами не обнаружено. 
Имеются единичные сообщения об ИГХ-иссле
довании опухолевой трансформации экстраге
нитального эндометриоза, которые показали 
перспективность и значимость этих методик [13]. 
Наши данные о повышении показателей про
лиферативной активности (Ki-67) и снижении 
гормональной рецепции при малигнизиро
ванном внутреннем эндометриозе коррелируют 
с этими результатами. Проведенная сравнитель
ная количественная оценка показателей проли
феративной активности и рецепции при раке 
эндометрия и малигнизированном AM показа
ла отсутствие достоверных различий. Таким об
разом, изученные ИГХ-маркеры опухолевой 
пролиферации и рецепции не имеют самостоя
тельного значения для дифференциальной ди

агностики рака эндометрия и малигнизиро
ванного AM. Морфологическая диагностика ма
лигнизированного AM требует вырезки много
численных кусочков операционного материала 
и комплексного анализа множественных очагов 
с учетом морфогенеза раковой трансформации 
и тенденций прогрессии.

Проведенное исследование не подтверждает 
мнение о более благоприятном прогнозе озло
качествленного AM, чем при аденокарциноме 
эндометрия [7, 14, 15]. Раковая трансформация 
AM определяет его первичное развитие в мио
метрии, что при прогрессии опухолевого роста 
создает предпосылки для инвазивного роста в 
миометрий и большую вероятность возникно
вения ранней эмболии и метастазирования. 
Первичная локализация малигнизированного 
AM в миометрии, тенденция к эндофитному 
росту определяют неинформативность диагно
стического выскабливания и создает трудности 
ранней адекватной клинической диагностики и 
своевременного решения вопросов лечебной 
тактики.
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■ Summary: The problem of adenomyosis malignization is con
troversial and insufficiently explored. Rate of the malignant trans
formation of adenomyosis varies from O.l to 24 per cent; as a 
rule, malignization of the stromal component of adenomyosis is 
described, works containing cancerous transformation descrip
tion are isolated ones. Comparative clinical and morphological 
and immunohistochemical investigation of the cancerous trans
formation of adenomyosis (6 observations), endometrium cancer 
in combination with adenomyosis (16 observations), and typical 
adenomyosis (9 observations) is carried out. Obtained data indi
cate the precancerous optional significance of adenomyosis, risk 
of which increases in senior age groups. Endometrial adenocarci
noma does not exhibit a tendency to invasive growth into adeno

myosis nidi; combined independent development of endometrium 
cancer and adenomyosis malignization with exo- and endophyte 
growth is possible, which determines the hypodiagnostics of 
malignizated adenomyosis. Morphological verification of 
malignizated adenomyosis demands comprehensive clinical and 
morphological investigation with broad study of operating mate
rial and with taking into consideration the stages of cancerous 
transformation morphogenesis established during the work. Late 
diagnostics and inadequate surgical treatment diagnose the 
unfavorable prognosis.

■ Key words: uterus; adenomyosis; cancerous transformation; 
morphological diagnosis
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К ВОПРОСУ О ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИХ МЕХАНИЗМАХ 
ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЙ ОТСЛОЙКИ НОРМАЛЬНО 
РАСПОЛОЖЕННОЙ ПЛАЦЕНТЫ

■ Целью настоящего исследования 
явилось изучение системных 
и регионарных механизмов дисфункции 
эндотелия и тромбофилии в патогенезе 
преждевременной отслойки нормально 
расположенной плаценты.
Для выполнения поставленных задач 
обследовано 340 женщин. В основную 
группу были включены 72 женщины 
с преждевременной отслойкой 
нормально расположенной плаценты. 
Группы сравнения составили 
81 беременная в III триместре 
физиологически протекающей 
беременности и 187 беременных 
в III триместре с гестозом различной 
степени тяжести.
Среди патогенетических механизмов 
развития преждевременной отслойки 
нормально расположенной плаценты 
исследованы четыре взаимосвязанных 
друг с другом, приводящих 
к нарушению кровообращения 
в межворсинчатом пространстве: 
нарушение гемодинамики в маточно
плацентарном бассейне, нарушение 
инвазии трофобласта с неполной 
децидуальной перестройкой маточно
плацентарных артерий, нарушение 
целостности синцитиотрофобласта 
ворсинчатого дерева со снижением 
местных антикоагуляционных 
механизмов, а также врожденные 
тромбофилии.

Преждевременная отслойка нормально расположенной пла
центы является важной акушерской проблемой, что связано с 
высокой материнской смертностью, особенно в случаях гипер
тензии, индуцированной беременностью. Отслойка плаценты за
нимает первое место среди причин материнской смертности во 
время беременности от кровотечения [8]. Среди причин мерт
ворождаемости преждевременная отслойка нормально располо
женной плаценты составляет 41,3—55,2% и среди причин детс
кой смертности — 35,6% [10].

К факторам риска преждевременной отслойки нормально 
расположенной плаценты традиционно относят сосудистую па
тологию и нарушения гемодинамики матери, что подтверждает
ся очевидной связью преждевременной отслойки плаценты с ги
пертензией во время беременности и в родах, корелляцией между 
степенью тяжести гестоза и тяжестью отслойки плаценты, важ
ностью наличия фоновой патологии в виде заболеваний почек, 
гипертонической болезни [4, 5].

Важным фактором патогенеза преждевременной отслойки 
нормально расположенной плаценты является нарушение гемо
динамики в маточно-плацентарном бассейне. Это последователь
ные этапы замедления, остановки кровотока, тромбоза и орга
низации материнских форменных элементов в артериальном, 
капиллярном и венозном звеньях. Нарушения в системе маточ
но-плацентарного кровотока могут проявляться нарушением ар
териального притока (при гиповолемии, например, при гестозе, 
при артериальной гипотонии, аномалиях расположения плацен
ты, пороках сердца, анемии), нарушением венозного оттока (на
пример, при гипертонусе матки, миомах матки), гиперкоагуля
цией и гиперагрегацией форменных элементов крови, 
нарушением капиллярного кровотока в ворсинах, что наблюда
ется при гестозе [1, 2].

На протяжении последних лет распространилась точка зре
ния, что недостаток синтеза NO, являющегося важным регулиру
ющим маточно-плацентарный и плодово-плацентарный крово
ток фактором, обусловливает развитие гестоза и ВЗРП [21]. NO 
обладает вазодилатирующим эффектом, ингибирует агрегацию 
тромбоцитов, угнетает адгезию нейтрофилов и тромбоцитов к 
эндотелию, пролиферацию и миграцию гладкомышечных клеток, 
участвует в регуляции апоптоза и поддержании барьерных функ
ций эндотелия. NO препятствует действию вазоконстрикторов в 
фетоплацентарной циркуляции, увеличивает перфузионное дав
ление в изолированных котиледонах человеческой плаценты. При 
физиологически протекающей беременности продукция материн
ского NO и экспрессия eNOS увеличивается.



Предрасполагающими к преждевременной 
отслойке нормально расположенной плаценты 
факторами являются нарушение инвазии тро
фобласта с неполной децидуальной перестрой
кой эндометриальных и миометральных отделов 
маточно-плацентарных сосудов, в результате чего 
нарушается гемодинамика в маточно-плацентар
ном бассейне.

При гестозе и внутриутробной задержке раз
вития плода физиологические изменения спи
ральных артерий происходят только на их деци
дуальном участке, от 30 до 50 % спиральных 
артерий плацентарного ложа вообще не подвер
гаются внутрисосудистой инвазии трофобласта. 
В миометральных сегментах сохраняется обыч
ное анатомическое строение, в результате чего 
они подвержены 0 влияниям бла
годаря интактному нервному аппарату.

Важным механизмом развития преждевремен
ной отслойки нормально расположенной пла
центы может быть активация коагуляции в меж
ворсинчатом пространстве. Это происходит в 
результате повреждения своеобразного аналога 
эндотелия — целостности эпителиального покро
ва ворсинчатого дерева. Ворсины хориона обла
дают антикоагуляционной системой, препятству
ющей активации коагуляции в межворсинчатом 
пространстве, которая представлена мембрана
ми щеточной каймы синцитиотрофобласта, по
давляющими агрегацию тромбоцитов, аннекси
ном V, тромбомодулином и системой синтеза 
оксида азота [14, 16, 18, 19, 20, 22].

Важная роль в патогенезе преждевременной 
отслойки нормально расположенной плаценты 
отводится приобретенной и врожденной тромбо
филии. Так, в исследовании «случай-контроль» 
у пациенток с наследственной тромбофилией (де
фицит антитромбина III, протеинов С и S, мута
ции фактора V Leiden, вариантные мутации в гене 
протромбина, гомозиготность термолабильного 
варианта метилентетрагидрофолатредуктазы 
(MTHFR)) выявлена повышенная частота преж
девременной отслойки плаценты [24].

Целью настоящего исследования явилось изу
чение системных и регионарных механизмов дис
функции эндотелия и тромбофилии в патогене
зе преждевременной отслойки нормально 
расположенной плаценты.

Материалы и методы исследования
Для выполнения поставленных задач обсле

довано 340 женщин. В основную группу были 
включены 72 женщины с преждевременной от
слойкой нормально расположенной плаценты. 
Группы сравнения составили 81 беременная в 

III триместре физиологически протекающей бе
ременности и 187 беременных в Ill триместре с 
гестозом различной степени тяжести.

У 56 женщин (77,8%) преждевременная от
слойка нормально расположенной плаценты раз
вилась в III триместре беременности, у 14 жен
щин (19,4%) — в начале первого периода родов, 
причем средняя продолжительность родов соста
вила около 1 часа, и у 2 женщин (2,8%) — в 
конце второго периода родов.

У 59 женщин (81,9%) преждевременная от
слойка плаценты развилась на фоне гестоза, из 
них у 45 (62,4%) на фоне легкого течения гесто
за—отеков беременных и нефропатии I степени, 
у 14 (19,5%) — на фоне тяжелого течения гестоза 
(нефропатии II, III степени, преэклампсии и эк
лампсии), у 13 женщин (18,1%) гестоза не было. 
У 37 женщин (51,3%) наблюдалась легкая степень 
тяжести отслойки плаценты (до 1/6 площади пла
центы), у 27 (37,5%) — средняя степень тяжести 
(отслойка от 1/6 до 2/3 площади плаценты) и у 
8 (11,2%) — тотальная отслойка плаценты.

Изучение кровотока в маточно-плацентарных 
и плодово-плацентарных сосудах проведено у 24 
женщин, у которых в последующем развилась 
преждевременная отслойка нормально располо
женной плаценты, 66 женщин с физиологиче
ским течением беременности и 153 беременных 
с гестозом различной степени тяжести.

Иммуногистохимическому исследованию 
подвергались парафиновые срезы перифери
ческих отделов плацент 20 родильниц с фи
зиологическим течением беременности, 14 ро
дильниц с тяжелым течением гестоза и у 
19 родильниц с отслойкой плаценты, развив
шейся на фоне отеков беременных (6 родиль
ниц) и без клинической картины гестоза, и пре
паратов базальной пластики, полученных при 
операции кесарева сечения от 37 женщин (10 с 
физиологическим течением беременности, 11 с 
тяжелым течением гестоза и 16 с преждевре
менной отслойкой нормально расположенной 
плаценты), для выявления в них эпитопов фак
тора Виллебранда, тромбомодулина и eNOS. Для 
выявления данных антигенов использовались 
первичные антитела компании Dakoscytomation 
и системы визуализации LCAB Kit той же ком
пании. Продукт реакции в виде коричневых пре
ципитатов после выявления пероксидазы диа
минобензидиновой меткой визуализировался 
светооптически в микроскопе Micros 200 (Ав
стрия). Препараты исследовались при увеличе
нии в 90 и 400 раз. Количественная оценка про
дуктов реакции в соответствующих структурах 
исследовалась в двадцати полях зрения при уве
личении в 400 раз.



Содержание в крови матери основного пла
центарного антикоагулянта аннексина V мето
дом иммуноферментного анализа с помощью на
боров «Human Annexin V ELISA» производства 
Bender Medsystems (Австрия) проведено у 72 жен
щин с преждевременной отслойкой нормально 
расположенной плаценты, 187 женщин с тесто
вом различной степени тяжести и 81 женщины с 
физиологическим течением беременности.

Обследование на врожденные дефекты сис
темы гемостаза: мутацию FV Leiden, полимор
физм G/A-455 в гене фибриногена, полиморфизм 
4G/5G в гене PAI-1, полиморфизм С677-Т в гене 
MTHFR, полиморфизм Pl А1/А2 в гене GpIIIa, 
мутацию G20210 —А в гене протромбина мето
дом ПЦР было проведено у 61 женщины с от
слойкой плаценты, 21 женщины с физиологи
ческим течением беременности, и у 54 — с 
гестозом различной степени тяжести.

Полученные в процессе исследования меди
ко-биологические данные обрабатывались на 
ЭВМ типа IBM-PC с помощью программной 
системы STATISTICA for Windows (версия 5.11). 
Сравнение количественных показателей в иссле
дуемых группах проводилось с использованием 
критериев Манна—Уитни и модуля ANOVA. 
Критерием статистической достоверности полу
чаемых выводов считали общепринятую в меди
цине величину Р < 0,05.

Результаты исследования 
и их обсуждение

В настоящее время сформировался взгляд на 
преждевременную отслойку нормально располо
женной плаценты как на типичное осложнение 
патологических состояний и заболеваний, сопро

вождающихся патологией сосудистой стенки и 
нарушениями гемостаза, таких, как гестоз, за
болевания почек, гипертоническая болезнь, вас
кулиты. Вместе с тем, по данным В.Н. Серова и 
А.Д. Макацария [2], у 29,8 ± 3,22% женщин с 
отслойкой плаценты патологии не обнаружива
ется. В связи с этим представляет интерес изу
чение механизмов преждевременной отслойки 
плаценты как у женщин с гестозом, так и у тех, 
у кого преждевременная отслойка плаценты про
изошла без очевидного преморбидного фона.

У женщин без клинической картины гестоза 
с развившейся в последующем преждевремен
ной отслойкой нормально расположенной пла
центы наблюдалось повышение систоло-диас
толического отношения, индекса сосудистой 
резистентности кровотоку и пульсационного ин
декса в обеих маточных артериях по сравнению 
с физиологическим течением беременности, что 
свидетельствует в пользу важной роли гемоди
намических нарушений в маточно-плацентарном 
бассейне в генезе преждевременной отслойки 
плаценты (табл. 1).

Нарушение перфузии в маточно-плацентар
ном бассейне может быть связано с нарушени
ем гемодинамики вследствие неполной инвазии 
трофобласта и неполной децидуальной пере
стройки эндометриальных отделов маточно-пла
центарных сосудов, в результате чего повыша
ется сосудистая резистентность кровотоку в 
маточных артериях.

При отслойке плаценты без гестоза, а также 
на фоне патологической прибавки массы и при 
тяжелом течении гестоза наблюдалось статис
тически достоверное повышение количества 
маточно-плацентарных артерий, имеющих эн
дотелиальную выстилку с положительной ре

Результаты допплерометрии кровотока в маточных артериях и артерии пуповины у женщин с физиологическим течением 
беременности и у женщин без гестоза с развившейся в последующем отслойкой плаценты

Таблица 1

Группа/Показатель Физиологическое течение 
беременности, N = 66

Преждевременная отслойка нормально 
расположенной плаценты 

без гестоза, N = 6
СДО в артерии пуповины 2,36 ± 0,07 2,97 ± 0,24
ИР АП 0,53 ± 0,01 0,67 ± 0,03
ПИ АП 0,85 ± 0,03 1,00 ± 0,07
СДО правой маточной артерии 1,71 ± 0,06 2,92 ± 0,04*
ИР ПМА 0,44 ± 0,02 0,65 ± 0,04*
ПИ ПМА 0,57 ± 0,02 1,15 ± 0,18*
СДО левой маточной артерии 1,78 ± 0,03 2,92 ± 0,03**
ИР ЛМА 0,41 ± 0,02 0,65 ± 0,02*
ПИ ЯМА 0,58 ± 0,04 1,14 ± 0,13**

- р < 0,05; ** - р< 0,01; ***-р< 0,001.



акцией на тромбомодулин и фактор Вилле
бранда, а также повышение среди них процен
та артерий с узким просветом. Кроме того, при 
преждевременной отслойке нормально распо
ложенной плаценты как с минимальными кли
ническими проявлениями гестоза—патологичес
кой прибавкой массы, так и без клиники 
гестоза, наблюдался более высокий процент 
маточно-плацентарных артерий с положитель
ным продуктом реакции на тромбомодулин, а 
также более высокий процент среди них арте
рий с узким просветом, чем при тяжелом гес
тозе (табл. 2).

Наличие положительной реакции эндотелия 
маточно-плацентарных артерий базальной 
пластинки на тромбомодулин и фактор Виллеб
ранда, а также большой процент артерий с уз
ким просветом и положительной реакцией на 
маркеры эндотелия свидетельствует в пользу не
полной децидуальной перестройки эндомет
риальных отделов маточно-плацентарных арте
рий при преждевременной отслойке нормально 
расположенной плаценты и тяжелом гестозе 
вследствие нарушения первой волны инвазии 
трофобласта. Эти данные согласуются с резуль
татами других исследователей. Так, Brosens I. et 
al. [6], а также Sheppard B.L., Bennar I. [23] и 
Khong T.Y. et al. [12] показали, что при гестозе 
миометральные сегменты спиральных артерий 
сохраняли эндотелий, среднюю оболочку и эла
стические мембраны, а главное — узкий про
свет. По данным Милованова А.П. [3], не только 
миометральные, но и эндометриальные отделы 
артерий при гестозе не претерпевают гестаци
онных изменений, т. е. имеется недостаточность 

и первой волны инвазии трофобласта. Неадек
ватная перестройка спиральных артерий деци
дуальной оболочки и миометрия не специфич
на для гестоза, а характерна для ВЗРП, диабета, 
аутоиммунных заболеваний и привычного не
вынашивания [15].

Наличие у синцитиотрофобласта системы 
как способствующей, так и препятствующей ак
тивации коагуляции в межворсинчатом про
странстве, является предметом изучения иссле
дователей в последние годы. Несмотря на 
огромную поверхность ворсин и площадь их 
контакта с материнской кровью, кровь в меж
ворсинчатом пространстве не сворачивается, и 
это обеспечивается многокомпонентной систе
мой антикоагулянтных факторов, экспрессиру
ющихся на мембране синцитиотрофобласта. Все 
это, несомненно, позволяет провести аналогии 
между синцитиотрофобластом и эндотелием 
сосудов.

Аннексии V является основным антикоа
кулянтным плацентарным протеином и обла
дает мощными антикоагулянтными способ
ностями in vitro. Предположительно, аннексии
V образует своеобразный «щит» на поверхно
сти фосфолипидов, защищая их от контакта с 
факторами свертывания. Вытеснение аннексина
V (или разрушение аннексин-V-щита) сопро
вождается обнажением фосфолипидов, иници
ацией процесса коагуляции в межворсинчатом 
пространстве.

Если по мере нарастания тяжести гестоза на
блюдалось достоверное увеличение содержания 
аннексина V в периферической крови, то при 
преждевременной отслойке нормально располо

Экспрессия тромбомодулина и фактора Виллебранда эндотелием эндометриальных сегментов маточно-плацентарных артерий

Таблица 2

Группа обследованных/ 
Показатель

Физиологическое течение 
беременности, N = 10

Отслойка плаценты без гестоза 
и с пат. прибавкой 
массы тела, N = 16

Тяжелое течение 
гестоза, N = 11

Количество маточно-плацентарных 
артерий с равномерным 
присутствием продукта реакции 
на тромбомодулин, %

35,48 ± 1,08 73,62 ± 1,5*** 58,58 ± 1,97***

Количество артерий с узким 
просветом с реакцией 
на тромбомодулин, %

12,53 ± 0,91 61,32 ± 1,3*** 24,52 ± 1,0***

Количество маточно-плацентарных 
артерий с равномерным 
присутствием продукта реакции 
на фактор Виллебранда, %

32,42 ± 1,7 63,9 ± 1,31*** 70,8 ± 1,52***

Количество артерий с узким 
просветом с реакцией на фактор 
Виллебранда, %

14,41 ± 1,08 51,43 ± 1,66*** 37,14 ± 1,52***

* -р < 0,05; ** - р < 0,01; *** - р < 0,001.



женной плаценты — достоверное снижение его 
содержания (рис. 1).

Механизмы обнаружения аннексина V в пе
риферической крови недостаточно ясны. Так, в 
исследованиях Wang X и соавт. [25], показано, 
что аннексии V не имеет сигнального пептида, 
т. е. не секретируется в кровь. Попадание в ма
теринский кровоток аннексина V возможно в 
результате вытеснения его атифосфолипидны
ми антителами, либо вследствие разрушения 
синцитиотрофобласта. Гипотеза о синцитиотро
фобластических мембранах (StM) как источни
ке появления аннексина V в периферической 
крови подтверждается обнаружением в перифе
рической крови беременных с физиологическим 
течением беременности и гестозом элементов 
синцитиотрофобластических мембран [9].

По-видимому, снижение содержания аннек
сина V в кровотоке показывает степень повреж
дения синцитиотрофобласта, поскольку имеет
ся связь падения его уровня со степенью тяжести 
отслойки плаценты (рис. 2), а также имеется 
высокая степень корреляционной связи уровня 
аннексина V в крови и иммунореактивности 
синцитиотрофобласта на тромбомодулин (коэф
фициент корреляции —0,98).

Аннексии V является не единственным фак
тором антикоагулянтной защиты в межворсин
чатом пространстве. У женщин как с преждев
ременной отслойкой нормально расположенной

Рис. 1. Динамика аннексина V при гестозе и преждевременной 
отслойке нормально расположенной плаценты

плаценты без гестоза, так и с преждевременной 
отслойкой плаценты и патологической прибав
кой массы тела, а также с тяжелым течением 
гестоза наблюдалось достоверное уменьшение 
процента ворсин, в которых отмечено равномер
ное окрашивание синцитиотрофобласта на тром
бомодулин. При преждевременной отслойке пла
центы без гестоза и на фоне минимальной 
клинической картины гестоза наблюдается та
кой же процент окрашивания синцитиотрофо
бласта и интенсивность окрашивания, как при 
тяжелом течении гестоза (табл. 3).

Полученные нами результаты по снижению 
процента иммунореактивности синцитиотрофо
бласта и интенсивности иммунореактивности на 
тромбомодулин могут быть объяснены возмож
ными мутациями в гене тромбомодулина. На 
возможную связь мутаций в гене тромбомоду
лина и эмбриональными и плодовыми потеря
ми указывали также F. Franchi et al. [11].

Нами было выявлено также снижение имму
нореактивности и интенсивности иммунореак
тивности синцитиотрофобласта на eNOS у жен
щин с преждевременной отслойкой нормально 
расположенной плаценты без гестоза и с тяже
лым гестозом, что свидетельствует в пользу де
фицита оксида азота в межворсинчатом про
странстве. У женщин с отслойкой плаценты как 
без гестоза, так и с патологической прибавкой 
массы тела, а также с тяжелым течением гестоза 
без отслойки плаценты наблюдалось достовер
ное уменьшение процента ворсин с равномер
ным окрашиванием синцитиотрофобласта на 
eNOS. При преждевременной отслойке плацен
ты без гестоза и на фоне минимальной клини
ческой картины гестоза наблюдается такой же

Рис. 2. Содержание аннексина V в крови женщин с различ
ной степенью тяжести отслойки плаценты



Экспрессия тромбомодулина и eNOS синцитиотрофобластом плацент женщин с физиологическим течением беременности, 
отслойкой плаценты и гестозом

Таблица 3

Группа обследованных/ 
Показатель

Физиологическое течение 
беременности, N = 20

Отслойка плаценты 
без гестоза, N = 13

Отслойка плаценты 
с патологической 
прибавкой массы 

тела, N = 6

Тяжелое течение 
гестоза, N = 14

Количество ворсин 
с равномерным присутствием 
продукта реакции на тромбо
модулин, %

98,66 ± 0,76 66,87 ± 3,73*** 68,0 ± 4,48*** 71,41 ± 3,11***

Интенсивность окрашивания 
на тромбомодулин 
синцитиотрофобласта, %

100 ± 0 33,3 ± 3,77*** 26,64 ± 8,49*** 44,4 ± 5,55***

Количество ворсин 
с равномерным присутствием 
продукта реакции на eNOS, %

97,35 ± 2,25 58,28 ± 2,12*** 57,5 ± 3,16*** 54,17 ± 3,21***

Интенсивность окрашивания 
на eNOS синцитиотрофо
бласта, %

100 ± 0 58,75 ± 4,2*** 55,72 ± 3,88*** 49,9 ± 4,32***

* - р < 0,05; ** - р< 0,01; ***- р < 0,001.

Частота врожденных дефектов системы гемостаза у женщин с преждевременной отслойкой нормально расположенной плацен
ты и без отслойки плаценты

Таблица 4

Группа/Показатель Обследованные без 
отслойки плаценты, N = 75

Обследованные
с отслойкой плаценты, N = 61

Всего, 
N = 136

Мутация фактора V Leiden 8(10,7%) 3(5%) 11(8,1%)
Полиморфизм G/A-455 в гене фибриногена 20(26,7%) 12(19,7%) 32(23,6%)
Полиморфизм С677-Т в гене MTHFR 22(29,4%) 38***(62,3%) 60(44,2%)
Полиморфизм 4G/5G в гене PAI-1 17(22,7%) 15(24,6%) 32(23,6%)
Полиморфизм P1 А1/А2 в гене GpIIIa 8(10,7%) 18**(29,5%) 26(19,2%)
Мутация G20210-A в гене протромбина 1(1,4%) 2(3,3%) 3(2,2%)

- р < 0,05; **-р < 0,01; *** - р < 0,001.

процент окрашивания синцитиотрофобласта и 
интенсивность окрашивания, как при тяжелом 
течении гестоза (табл. 3).

Важным патогенетическим фактором преж
девременной отслойки нормально расположен
ной плаценты может служить наличие врожден
ных дефектов системы гемостаза, которые 
создают неблагоприятный преморбидный фон и 
способствуют проявлению гиперкоагуляции в 
межворсинчатом пространстве. Как видно из 
табл. 4, у женщин с преждевременной отслой
кой нормально расположенной плаценты наблю
далась достоверно более высокая частота встре
чаемости полиморфизма С677-Т в гене MTHFR 
(62,3% по сравнению с 29,4% у женщин без от
слойки плаценты) и частоты полиморфизма Р1 
А1/А2 в гене Gp IIIa (29,5% по сравнению с 
10,7% у обследованных без отслойки плаценты).

Мы не выявляли гомозиготных мутаций фак
тора V у обследованных с преждевременной от

слойкой плаценты. Гомозиготный полиморфизм 
MTHFR наблюдался у 4 женщин с отслойкой 
плаценты (6,6%), гомозиготный полиморфизм в 
гене фибриногена — у 2 женщин с отслойкой 
(3,3%) и 4 женщин с гестозом (9,1%), гомозигот
ный полиморфизм рецепторов тромбоцитов — у 
2 женщин с отслойкой (3,3%). Все обследован
ные с полиморфизмом PAI-1 были гомозиготны.

У женщин с преждевременной отслойкой 
плаценты выявлено достоверное увеличение про
цента сочетания двух и более полиморфизмов 
генов факторов, регулирующих гемостаз и дос
товерно меньшее число женщин, не имеющих 
врожденных дефектов системы гемостаза. Так, 
сочетание трех дефектов наблюдалось в 18,1% 
случаев, сочетание двух дефектов — в 26,3% слу
чаев и отсутствие дефектов — в 14,8% случаев, в 
то время как при физиологическом течении бе
ременности сочетания трех дефектов не наблю
далось, сочетание двух дефектов было в 4,8% и 



отсутствие врожденных дефектов системы гемо
стаза — у 64% обследованных (р < 0,01, р < 0,01, 
р < 0,001 соответственно).

Таким образом, среди патогенетических ме
ханизмов развития преждевременной отслойки 
нормально расположенной плаценты необходи
мо выделить четыре взаимосвязанных друг с дру
гом механизма, приводящие к нарушению кро
вообращения в межворсинчатом пространстве: 
нарушение гемодинамики в маточно-плацентар
ном бассейне, нарушение инвазии трофобласта 
с неполной децидуальной перестройкой маточ
но-плацентарных артерий, нарушение целостно
сти синцитиотрофобласта ворсинчатого дерева 
со снижением местных антикоагуляционных 
механизмов, а также приобретенные и врожден
ные тромбофилии.
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ВИРУСНОЙ НАГРУЗКИ И СТАТУСА 
ДНК ВИРУСА ПАПИЛЛОМЫ ЧЕЛОВЕКА 16 ТИПА 
МЕТОДОМ ПЦР В РЕАЛЬНОМ ВРЕМЕНИ

■ Интеграция ДНК вируса 
папилломы человека в ДНК клетки- 
хозяина рассматривается как ключевое 
событие в злокачественной 
трансформации эпителиальных клеток 
при раке шейки матки (РШМ).
В результате интеграции нарушается 
интактность вирусных генов Е1 и Е2 
и, как следствие, регуляция экспрессии 
онкогенных белков ВПЧ Е6 и Е7.
В данной работе показано, что вирус 
папилломы человека 16 типа является 
самым распространенным типом 
высокого онкогенного риска у женщин 
с патологией шейки матки, причем 
частота встречаемости ВПЧ 16 типа 
увеличивается со степенью 
неопластических изменений эпителия 
шейки. С использованием метода 
полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
в реальном времени были определены 
количество копий и статус вирусной 
ДНК ВПЧ 16 типа в клинических 
пробах, и установлена ассоциация 
степени дисплазии с вирусной 
нагрузкой и физическим статусом 
вируса.

■ Ключевые слова: вирус 
папилломы человека; цервикальная 
интраэпителиальная неоплазия; рак 
шейки матки; интеграция; 
физический статус ДНК

Введение
Одним из важнейших достижений в области изучения рака яв

ляется установление этиологической роли некоторых типов виру
са папилломы человека (ВПЧ) в развитии рака шейки матки (РШМ). 
За последние годы накоплено большое количество эпидемиологи
ческих и молекулярно-биологических данных, подтверждающих 
связь между опухолевым процессом и наличием вирусного генети
ческого материала.

РШМ является очень редким следствием папилломавирусной 
инфекции (ПВИ), и даже в случаях тяжелой дисплазии может про
исходить спонтанная регрессия заболевания. В этой связи выра
ботка критериев, с помощью которых можно распознать клини
чески значимую инфекцию, способную развиться в заболевание, 
представляется вопросом первостепенной важности. В качестве 
таких критериев в настоящее время рассматриваются:

• инфицирование онкогенными типами и молекулярными ва
риантами вируса;

• персистенцию папилломавирусной инфекции;
• высокую вирусную нагрузку;
• инфицирование несколькими онкогенными типами папил

ломавируса;
• интеграцию вирусной ДНК в клеточный геном.
В настоящее время охарактеризовано более 80 типов ВПЧ и 

показано, что около 40 типов могут вызывать заболевания аноге
нитального тракта. Типы ВПЧ, инфицирующие слизистые обо
лочки аногенитального тракта, разделяют на группы низкого и 
высокого онкогенного риска. Самым распространенным типом 
ВПЧ высокого онкогенного риска является 16 тип. Его обнаружи
вают более чем в 50% случаев РШМ [10].

Ключевым событием в злокачественной трансформации эпите
лиальных клеток считается интеграция ДНК вируса в ДНК клетки- 
хозяина. Процесс интеграции сопровождается разрушением откры
тых рамок считывания генов Е1 и Е2, продукты которых участвуют 
в регуляции экспрессии онкогенных белков ВПЧ Е6 и Е7 [6]. Как 
правило, на ранних стадиях опухолевого процесса вирусная ДНК 
выявляется в эписомной форме, тогда как на поздних стадиях — в 
интегрированной [7]. Недавно был предложен высокочувствитель
ный метод определения физического статуса ВПЧ с применением 
ПЦР в реальном времени, с помощью которого было показано, что 
интеграция вируса может происходить на самых ранних стадиях 
заболевания, когда еще нет цитологических доказательств неопла
стических изменений [11, 12]. ПЦР в реальном времени позволяет 
с высокой точностью определить как вирусную нагрузку, так и ста
тус вирусной ДНК — два параметра, которые наряду с типом ВПЧ 
рассматриваются в настоящее время в качестве критериев, 



позволяющих прогнозировать течение ПВИ и ассоци
ированных с нею злокачественных изменений. Ис
пользование метода ПЦР в реальном времени для 
определения статуса вирусной ДНК основывает
ся на следующих допущениях:

• при интегрированной форме ДНК ВПЧ ген 
Е2 не обнаруживается;

• при эписомной форме вируса количество 
копий гена Е2 равно количеству копий гена Е6;

• если в клеточный геном интегрирована 
только часть вируса, число копий гена Е2 мень
ше числа копий гена Е6.

Несмотря на то что интеграция ДНК ВПЧ в 
клеточный геном рассматривается многими ав
торами как ключевой фактор риска неопласти
ческой прогрессии, остается еще много вопро
сов относительно биологической и клинической 
значимости явления интеграции, а также рас
пространенности интегрированных форм виру
са, особенно в преинвазивных повреждениях.

Целью данного исследования явилось опреде
ление вирусной нагрузки и статуса ДНК ВПЧ 16 
типа с использованием ПЦР в реальном времени 
и оценка прогностических возможностей этих 
факторов. Для достижения поставленной цели 
планировалось протестировать клинические про
бы, полученные от пациенток с патологией шей
ки матки, с применением типоспецифических 
праймеров и выявить пробы, содержащие ВПЧ 
16 типа, затем определить вирусную нагрузку и 
статус вирусной ДНК и проанализировать полу
ченные результаты в свете данных цитологичес
ких исследований.

Материалы и методы
Клинический материал. Клинический материал 

был получен от пациенток НИИ акушерства и 
гинекологии им. Д.О. Отта РАМН и НИИ он
кологии им. Н.Н. Петрова РАМН. Соскобы эпи
телия цервикального канала собирали дакроно
выми щеточками в пробирки «Эппендорф» 
объемом 1,5 мл, содержащие 300 мкл транспор
тной среды (ЦНИИ эпидемиологии, Москва). 
Одновременно с материалом для исследования 
на ВПЧ брали материал для цитологического 
исследования.

Цитологические исследования. Цитологичес
кие исследования соскобов эпителия цервикаль
ного канала проводились в лабораториях пато
морфологии НИИ акушерства и гинекологии и 
НИИ онкологии. Для представления результа
тов цитологических исследований использовали 
следующие обозначения:

• ЦИН I (цервикальная интраэпителиальная 
неоплазия I степени или легкая дисплазия);

• ЦИН II (цервикальная интраэпителиаль
ная неоплазия II степени или умеренная дис
плазия);

• ЦИН III (цервикальная интраэпителиаль
ная неоплазия III степени или карцинома in situ);

• цитологически нормальные мазки опреде
ляли как ЦН.

Выделение ДНК. Выделение ДНК из клини
ческих проб проводили с использованием тест- 
системы «ДНК-сорб-А» (ЦНИИ Эпидемиоло
гии, Москва) в соответствии с инструкцией 
производителя.

Полимеразная цепная реакция. Цервикальные 
образцы анализировали с помощью общих прай
меров GP5+/GP6+, фланкирующих фрагмент 
гена L1 ВПЧ [14]. Реакцию проводили в реак
ционном объеме 50 мкл, содержащем 50 мМ 
КС1, 10 мМ Tris-HCl pH 8,3, каждого дезокси
нуклеозидтрифосфата 200 мкМ, 3,5 мМ MgCl2, 
1 единицу Taq-полимеразы, 50 пмол каждого 
из праймеров GP5+

+(5’-TTTGTTACTGTGGTAGATACTAC-3’) и 
GР6+(3’-CTTATACTAAATGTCAAATAAAAAG-
5’) и 10 мкл образца ДНК. Амплификацию осу
ществляли в программируемом термостате Тер- 
цик (ДНК-технология, Москва) при следующем 
температурном режиме: 94°С 4 мин; 94°С 1 мин, 
40°С 2 мин, 72°С 1,5 мин (40 циклов); 72°С 4 мин. 
Анализ продуктов реакции проводили в 1,5% ага
розном геле, который окрашивали бромистым 
этидием (0,5 мкг/мл); в ультрафиолетовом свете 
наблюдали амплифицированные специфические 
фрагменты длиной 150 п.о.

Типирование ВПЧ. Для выявления и диффе
ренциации ДНК вирусов папилломы человека 
высокого канцерогенного риска (16, 18, 31, 33, 
35, 39, 45, 52, 56, 58, 59, 66) в соскобах эпите
лия цервикального канала использовали тест- 
системы «АмплиСенс ВПЧ высокого риска» 
(ЦНИИ эпидемиологии, Москва). Анализ про
водили в полном соответствии с инструкцией 
производителя.

Получение стандарта для количественной ПЦР 
в реальном времени. ВПЧ 16 типа, клонирован
ный в плазмиду pBR322, был любезно предос
тавлен доктором Е.М. de Villiers (Центр изуче
ния рака, Университет Гейдельберга, Германия). 
Приготовление компетентных клеток Escherichia 
coli штамм JM107 и трансформацию их плаз
мидой pBR322, содержащей геном ВПЧ 16 типа, 
проводили в соответствии с методикой, опи
санной Н. Inoue [5]. Для выделения плазмид
ной ДНК использовали методику, предложен
ную Lee S.Y. и соавт. [8]. Концентрацию ДНК 
измеряли на спектрофотометре Smart Spec 3000 
(Bio-Rad, USA).



Полимеразная цепная реакция в реальном вре
мени. Полимеразную цепную реакцию в реаль
ном времени выполняли в термоциклере с оп
тическим блоком iQ iCycler (Bio-Rad, USA) при 
следующем температурном режиме: 2 мин при 
50°С, 10 мин при 95°С и 40 двухшаговых цик
лов 15 сек при 95°С и 1 мин при 60°С. Реак
цию проводили в объеме 25 мкл, содержащем 
10 мМ Tris-HCl pH 8,3, каждого дезоксинукле
озидтрифосфата 200 мкМ, 50 мМ КС1, 3 мМ 
MgCl2, 1 единицу Taq-полимеразы, 15 пмол каж
дого праймера, 5 пмол зонда и 5 мкл ДНК. 
Праймеры и зонды для амплификации фраг
ментов ранних генов Е2 и Е6 [12] представле
ны в табл. 1.

Стандартные кривые были получены ампли
фикацией серии последовательных разбавлений 
от 5х107 до 5x102 стандарта. Для этих разбавлений 
была показана линейная зависимость логарифма 
копий стандарта от количества циклов. Все реак
ции проводили в двух пробирках. Результаты были 
пересчитаны на 50 нг клеточной ДНК.

Статистическая обработка данных. Оценку ас
социации стадии заболевания с частотой встре
чаемости ВПЧ 16 типа, а также с инфицирова
нием несколькими типами ВПЧ проводили с 
использованием 2-теста. Для анализа ассоциа
ции степени дисплазии с вирусной нагрузкой и 
статусом вирусной ДНК использовали крите
рий Крускала—Уоллиса (Н-тест).

Результаты
Клинический материал (соскобы эпителия 

цервикального канала) был получен от 105-и па
циенток с патологией шейки матки: эрозией, эк
топией, лейкоплакией, диспластическими 

Рис. 1. Частота встречаемости типов ВПЧ высокого онкогенного 
риска в группах с различными данными цитологических 
исследований

изменениями эпителия шейки матки и РШМ. В 88- 
ми пробах был обнаружен ВПЧ методом ПЦР с 
применением общих праймеров GP5+/GP6+ к 
фрагменту гена L1. ВПЧ высокого онкогенного 
риска (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 52, 56, 58, 59 и 66 
типов) были выявлены в 84-х пробах. У 40 паци
енток из 84-х эпителий шейки матки был без ати
пии, ЦИН I была определена в 10-ти случаях, 
ЦИН II и III — в 24-х случаях. Десяти пациен
ткам был поставлен диагноз плоскоклеточной 
карциномы. Результаты определения типов ВПЧ 
высокого онкогенного риска у этих пациенток 
представлены на рис. 1. Вирус папилломы 16 типа 
был обнаружен почти в 61% всех случаев, осталь
ные типы распределились по частоте встречае
мости следующим образом: 35 тип — 23,8%, 56 
тип — 15,5%, 33 тип — 14,2%, 45 тип — 14,2%, 

Таблица 1

Праймеры и зонды для ПЦР в реальном времени

Название Последовательность (5’>3')

Праймер 1, 16E2F AACGAAGTATCCTCTCCCTGAAATTATTAG
Праймер 2, 16E2R CCAAGGCGACGGCTTTG
Зонд 16E2PRO (FAM)-CACCCGCCGCGACCCATA-(TAMRA)
Праймер 1, 16E6F GAGAACTGCAATGTTTCAGGACC
Праймер 2, 16E6R TGTATAGTTGTTTGCAGCTCTGTGC
Зонд 16E6PRO (FAM)- CAGG AGCG ACCCAGAAAGTTACCACAGTT- (TAM RA)

Таблица 2

Показатели инфицирования одним и несколькими типами ВПЧ в группах с различными цитологическими данными

Кол-во типов ВПЧ Всего (п = 84) ЦН (n = 40) ЦИН I (n = 10) ЦИН II-III (n = 24) РШМ (n =10)

Один тип ВПЧ 48 (57%) 23 (57,5%) 6 (60%) 14 (58,3%) 5 (50%)

Два и более типа ВПЧ 36 (43%) 17 (42,5%) 4 (40%) 10 (41,7%) 5 (50%)



18 тип — 11,9%, 31 тип — 10,7%, 52 тип — 4,8%, 
66 тип — 3,6%, 39 тип — 2,4%, 58 и 59 типы — 
1,2%. В 43% (36 из 84) было обнаружено два и 
более типа ВПЧ (табл. 2). Инфицирование не
сколькими типами ВПЧ не было ассоциировано 
со степенью дисплазии (р = 0,998).

Частота встречаемости 16 типа ВПЧ была ас
социирована со стадией заболевания (р < 0,001):

• при патологии шейки матки без атипии она 
составила 37,5% (15 случаев из 40);

• при дисплазии I степени — 80,0% (8 слу
чаев из 10);

• при дисплазии II-III степени — 79,2% 
(19 случаев из 24);

• при плоскоклеточной карциноме — 90% 
(9 случаев из 10) (рис. 1).

ВПЧ 16 типа был обнаружен в 51-й пробе: 
15-и проб были получены от пациенток без ати

пии, 8-и от пациенток с ЦИН I, 19-и — от па
циенток с ЦИН II-III, 9 — от пациенток с РШМ. 
В одной из проб, полученных от пациенток с 
РШМ, не удалось амплифицировать фрагмент 
гена Е6 — данная проба была исключена из ана
лиза. Таким образом, физический статус ДНК 
ВПЧ 16 типа был определен в 50-и пробах.

Принципиальной особенностью ПЦР в реаль
ном времени является возможность следить за 
накоплением продуктов амплификации непосред
ственно во время реакции. Оптический модуль 
осуществляет динамическое измерение флюо
ресценции, генерируемой пришитыми к зондам 
флюорофорами. Увеличение флюоресценции, 
отражающее динамику накопления продуктов 
амплификации, отображается на дисплее прибо
ра в конце каждого цикла. ПЦР в реальном вре
мени позволяет точно определить количество

Рис. 2. График амплификации фрагмента гена Е2 ВПЧ 16 типа в серии 10-кратных разведений стандарта 
(5х107—5х102) и двух клинических пробах (314 и 345)

Рис. 3. Стандартная кривая, полученная в результате амплификации фрагмента гена Е2 ВПЧ 16 типа 
в серии 10-кратных разведений стандарта (5х107—5х102) и в двух клинических пробах 
(314 и 345)



Таблица 3

Количество копий ДНК ВПЧ 16 типа в клинических пробах*

Группы пациенток 
(по результатам 
цитологических 
исследований)

Диапазон 
значений

Среднее 
число копий

ДНК

ЦН (n= 15) 2x101—3,9х105 4x104
ЦИН I (n = 8) 4,4x101- 1,5х106 2,8х105

ЦИН II-III (n = 19) 1,3x101—5,2х107 4,4x106
РШМ (n = 8) 6x101—8,4х106 2,Зх106

— на 50 нг тотальной ДНК

копий исследуемой ДНК в клинической пробе, 
так как исходное количество исследуемой мат
рицы оценивается по началу логарифмической 
фазы реакции, а не по количеству продуктов ам
плификации в конце реакции. На рис. 2 пред
ставлен график амплификации фрагмента гена 
Е2 ВПЧ 16 типа в серии 10-кратных разведений 
стандарта (5x107—5x102) и двух пробах ДНК, вы
деленной из клинического материала. Концент
рацию ДНК в исследуемых пробах определяли с 
помощью стандартной кривой (рис. 3). Вирус
ную нагрузку рассчитывали как количество ко
пий гена Е6 ВПЧ 16 типа на 50 нг тотальной ДНК. 
Среднее количество копий ДНК ВПЧ 16 типа воз
растало с увеличением степени дисплазии. Если 
в случаях цитологической нормы оно составляло 
4x104 копий вирусной ДНК на 50 нг клеточной 
ДНК, то у пациентов с ЦИН I — 2,8x105, а у 
пациенток с ЦИН II-III и РШМ — 4,4х106 и 
2,Зх106 соответственно (табл. 3). С использова
нием критерия Крускала—Уоллиса установлено, 
что различия в значениях вирусной нагрузки на 

разных стадиях заболевания статистически зна
чимы (р < 0,001).

Для оценки формы ДНК вируса использова
ли отношение числа копий гена Е2 к числу ко
пий гена Е6 (Е2/Е6). Форму ДНК определяли 
как интегрированную, если ген Е2 не обнару
живали (Е2/Е6 = 0), эписомную — если количе
ство копий гена Е2 равнялось количеству копий 
гена Е6 (Е2/Е6 = 1). Если число копий гена Е2 
было меньше числа копий гена Е6, форму ДНК 
определяли как смешанную (Е2/Е6 < 1) [12].

Результаты определения статуса ДНК ВПЧ 
16 типа в клинических пробах представлены на 
рис. 4. У женщин без атипии эписомную форму 
ДНК вируса типа выявили в 3-х случаях из 15-ти, 
смешанную — в 12-ти. В случаях легкой дис
плазии эписомная форма ДНК была обнаружена 
в 2-х пробах из 8-ми, смешанная — в 6-ти. В про
бах, полученных от женщин без атипии и с ЦИН 
I, интегрированная форма вируса не встречалась. 
При умеренной и тяжелой дисплазии эписом
ная форма ВПЧ была обнаружена в одном слу
чае из 19-ти, смешанная — в 17-ти, и в одной 
пробе была выявлена интегрированная форма 
ДНК. У женщин с РШМ эписомная форма ви
руса была выявлена в 3-х случаях из 10-ти, сме
шанная — в 4-х, интегрированная — в одном.

Мы получили несколько иную картину рас
пространенности различных форм ДНК вируса 
16 типа, когда включили в анализ случаи инфи
цирования только 16 типом (рис. 5). В 2-х из 6-ти 
случаев цитологической нормы была выявлена 
эписомная форма ДНК, в 4-х — смешанная. В 
одной из 4-х проб, полученных от женщин с лег
кой дисплазией, была обнаружена эписомная 

Рис. 4. Статус ДНК ВПЧ 16 типа во всех случаях инфицирования 
16 типом:

И — интегрированная форма ДНК; Э + И — со
четание эписомной и интегрированной форм ДНК;
Э — эписомная форма ДНК

Ш Э+И□ э
Рис. 5. Статус ДНК ВПЧ 16 типа в случаях инфицирования 

только 16 типом ВПЧ:
И — интегрированная форма ДНК; Э + И — со
четание эписомной и интегрированной форм 
ДНК; Э — эписомная форма ДНК 



форма ДНК ВПЧ, в 3-х — смешанная. При вы
сокой степени дисплазии и плоскоклеточной кар
циноме эписомная форма вируса не встречалась. 
У 10-ти из 11-ти женщин с высокой степенью 
дисплазии (II—III) ВПЧ 16 типа был выявлен в 
смешанной форме, у одной — в интегрирован
ной. Одна из 4-х проб, полученных от женщин с 
РШМ, содержала интегрированную форму ДНК 
ВПЧ 16 типа, 3-х — смешанную. Применение 
критерия Крускала—Уоллиса для случаев инфи
цирования только 16 типом ВПЧ позволило выя
вить ассоциацию между степенью дисплазии и 
степенью интеграции, определяемой отношени
ем количества копий гена Е2 к количеству копий 
гена Е6 (р < 0,25).

Обсуждение результатов
Характерной особенностью папилломавиру

сов является высокая гетерогенность, которая 
прослеживается между изолятами различных эт
нических групп, в пределах одной популяции и 
даже у одного и того же человека [3]. С исполь
зованием типоспецифических праймеров, пред
назначенных для детекции 12-ти самых распро
страненных типов ВПЧ высокого онкогенного 
риска, мы определили тип вируса в 88-ми пробах, 
полученных от женщин с патологией шейки 
матки. На первом месте по распространенности 
оказался 16 тип, встречающийся почти в 61% 
всех случаев, остальные типы значительно усту
пали ему по частоте встречаемости. Интересно 
отметить, что второе место по частоте встречае
мости занял не 18, а 35 тип, который к тому же 
гораздо чаще обнаруживался в случаях инфици
рования несколькими типами ВПЧ, чем в слу
чаях моноинфекции. ВПЧ 39, 52, 58, 59 и 66 
типов в случаях карциномы не встречались, что 
может быть объяснено, однако, небольшим раз
мером выборки.

На сегодняшний день не существует единого 
мнения о значимости множественной ПВИ для 
неопластической прогрессии, и данные о связи 
множественной ПВИ и степени заболевания про
тиворечивы. В нашем исследовании в 43% случа
ев пациентки были инфицированы двумя и бо
лее типами вируса, и инфицирование 
несколькими типами вируса не было связано со 
стадией заболевания. По мнению многих авто
ров, множественная ПВИ, возможно, лишь от
ражает обычную сексуальную трансмиссию од
новременно нескольких типов ВПЧ. Если учесть, 
что исследования на выявление ВПЧ становятся 
важным элементом в скрининге цервикальных 
неоплазий и РШМ, необходимость дальнейшего 
изучения данного аспекта не вызывает сомнений.

В качестве одного из факторов риска неопла
стической прогрессии рассматривается высокая 
вирусная нагрузка, однако ее прогностическая 
ценность на сегодняшний день однозначно не 
определена. Swan D.C. и соавт. (1999), сравнивая 
возможности разных методов при определении 
вирусной нагрузки, отметили, что ни один из при
меняемых в настоящее время методов не позво
ляет оценить количество копий ДНК вируса с 
такой точностью, как метод полимеразной цеп
ной реакции (ПЦР) в реальном времени [15]. С 
помощью этого метода они исследовали связь 
между количеством копий ДНК ВПЧ 16, 18, 31 и 
45 типов и степенью дисплазии и показали, что 
среднее число копий ДНК существенно варьи
ровалось в зависимости от типа ВПЧ, причем са
мые высокие показатели вирусной нагрузки были 
зарегистрированы для ВПЧ 16 типа. Кроме того, 
среднее количество копий ДНК ВПЧ 16 типа рез
ко возрастало с увеличением степени дисплазии. 
Интересно отметить, что для других типов виру
са данная закономерность не прослеживалась. Ис
следуя связь между количеством копий ДНК ВПЧ 
16 типа и степенью дисплазии, Peitsaro Р. и со
авт. (2002) также пришли к выводу, что прогрес
сия заболевания тесно связана с вирусной нагруз
кой [12]. Авторы высказали предположение, что 
первоначально большое число копий генома ВПЧ 
увеличивает вероятность интеграции вирусной 
ДНК в геном хозяина и, как следствие, развития 
заболевания.

Уже в ранних работах по изучению статуса ге
нома ВПЧ было показано, что интеграция ВПЧ в 
клеточный геном может происходить на ранних 
стадиях заболевания, и эписомная и интегриро
ванная формы вируса могут выявляться одновре
менно [2, 9]. Согласно полученным нами данным, 
в 12-ти из 15-ти проб, полученных от женщин без 
атипии, и в 6-ти из 8-ми проб, полученных от 
женщин с легкой дисплазией, часть ВПЧ 16 типа 
находилась в эписомной форме, часть — в интег
рированной. Только в двух пробах вирусная ДНК 
была полностью интегрирована в клеточный ге
ном: одна проба была получена от пациентки с 
карциномой in situ, вторая — от пациентки с ра
ком шейки матки. В обоих случаях в пробах был 
обнаружен вирус только 16 типа.

Существует мнение, что характер интеграции 
ВПЧ 16 типа отличается от характера интегра
ции ВПЧ других онкогенных типов. Так, для ВПЧ 
18, 31, 33, 35, 52 и 58 типов показано, что в слу
чаях дисплазий и РШМ вирусный геном почти 
всегда интегрирован в геном хозяина, тогда как 
геном ВПЧ 16 типа может существовать в эпи
сомной форме даже при карциноме [4, 13]. В свете 
полученных нами данных большой интерес  



вызывают результаты работы, авторы которой изу
чали связь между физическим статусом вируса 
папилломы 16 и 18 типов и клиническими пара
метрами в 89 случаях дисплазий высокой степе
ни и карцином [1]. ДНК вируса 16 типа была 
выявлена как в интегрированной (35%), так и в 
эписомной (38%) формах; в 28% случаев были 
обнаружены обе формы ДНК. В противополож
ность этому во всех случаях выявления вируса 
18 типа вирусная ДНК присутствовала исключи
тельно в интегрированной форме. Особенно ин
тересным представляется наблюдение авторов, что 
ДНК вируса 16 типа чаще обнаруживалась в эпи
сомной форме в случаях, когда имела место ин
фекция обоими типами вируса, чем в случаях, 
когда присутствовала ДНК только 16 типа. Авто
ры предположили существование своего рода 
конкуренции за клеточные сайты интеграции. 
Полная интеграция ВПЧ 18 типа в клеточный 
геном, по мнению авторов, может свидетельство
вать о возможных различиях в поведении разных 
типов вируса при онкогенной трансформации и 
особой «агрессивности» некоторых типов ВПЧ. 
Возможно также, что в случаях инфицирования 
несколькими типами вируса в геном хозяина 
встраивается тип вируса, изначально представлен
ный в большем количестве. В нашем исследова
нии в 1-м из 19-ти случаев дисплазии высокой 
степени (ЦИН II-III) и в 3-х из 8-ми случаев плос
коклеточной карциномы ДНК вируса содержа
лась в эписомной форме. Интересно отметить, 
что во всех этих случаях имела место коинфек
ция другими типами вируса и, более того, коли
чество ВПЧ 16 типа в этих случаях было относи
тельно невелико — от 6x101 до 6,7х102 копий ДНК 
на 50 нг тотальной ДНК.

Чтобы в полной мере оценить прогностиче
скую значимость полученных нами результатов, 
мы планируем продолжение данной работы и 
анализ повторного материала от этих женщин. 
Не вызывает сомнений, что всестороннее изуче
ние явления интеграции ДНК ВПЧ в клеточный 
геном будет способствовать как пониманию био
логии неоплазий, так и выработке критериев, по
зволяющих прогнозировать течение заболевания.
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DETERMINATION OF VIRAL LOAD AND STATE OF HUMAN 
PAPILLOMAVIRUS TYPE 16 USING REAL-TIME PCR

Shipitsyna E.V., Orzheskovskaya E.A., Babkina K.A., 
Savicheva A.M., Mikaya N.A., Orlova O.O., Yurkova I.K.

■ Summary: Integration of HPV DNA into the host genome is 
considered to be a key event in malignant transformation. This 
process results in disruption of El and E2 HPV genes, which is 
followed by up-regulation of HPV E6 and E7 oncogenes expres
sion. It has been shown in this study that HPV type 16 is the most 
prevalent high-risk type in women with pathology of the cervix, 
with the frequency of HPV type 16 detection increasing along with 
the degree of neoplasia. With the use of real-time polymerase chain 
reaction the number of HPV type 16 DNA copies and its state were 
determined in clinical specimens. It was shown that the degree of 
the disease is associated with viral load and HPV physical state.
■ Key words: human papillomavirus; cervical intraepithelial 
neoplasia; cervical cancer; integration; physical status of DNA



И.А. Семенов, ОСОБЕННОСТИ КРОВОТОКА МАТКИ И ЯИЧНИКОВ
Н.Г. Павлова, Д.А. Ниаури,                 ПРИ ДИФФУЗНОЙ ФОРМЕ АДЕНОМИОЗА
Л.Х. Джемлиханова
НИИ акушерства и гинекологии
им. Д.О. Отта РАМН,
Санкт-Петербург

■ Проведено изучение параметров 
регионарного кровотока в бассейне 
маточных артерий у 22 больных 
диффузной формой аденомиоза,
у которых был зарегистрирован 
овуляторный менструальный цикл 
с недостаточностью лютеиновой фазы 
и 10 женщин группы сравнения 
в динамике менструального цикла. 
В крови пациенток сопоставляемых 
групп определяли уровни ФСГ, ЛГ, 
пролактина, эстрадиола 
и прогестерона. Результаты 
исследования показали, 
что при аденомиозе наблюдается 
нормогонадотропная 
нормопролактинемическая 
недостаточность яичников на фоне 
повышенной сосудистой резистентности 
в бассейне маточных артерий.

■ Ключевые слова: аденомиоз; 
допплерометрия;
нормогонадотропная 
нормопролактинемическая 
недостаточность яичников

В структуре гинекологической заболеваемости генитальный эн
дометриоз занимает одно из ведущих мест и встречается у 12— 
50% женщин репродуктивного возраста. При этом в последние 
годы отмечается неуклонный рост частоты встречаемости этого 
заболевания [2, 4, 16]. Наиболее распространенной формой ге
нитального эндометриоза является аденомиоз, однако сведения о 
популяционной частоте его противоречивы. Б.И. Железнов и 
А.Н. Стрижаков (1996) обнаружили аденомиоз у 14% женщин, 
подвергшихся гистерэктомии [7], S. Markham (1999) — у 31% [21]. 
По данным А.И. Давыдова (1993), среди всех локализаций гени
тального эндометриоза частота аденомиоза достигает 70—90% [5].

Предоперационная диагностика аденомиоза представляет оп
ределенные трудности. В качестве скринингового метода широко 
используется эхографическое исследование. Несмотря на то, что 
в последние годы появились работы, посвященные определению 
биометрических и эхографических параметров матки и яичников 
для верификации различных форм генитального эндометриоза, 
информативность ультразвукового исследования для выявления 
аденомиоза колеблется по данным разных авторов от 20 до 86% 
[2, 14]. Считают, что наиболее характерными УЗ-признаками аде
номиоза являются увеличение передне-заднего размера матки за 
счет утолщения ее стенок, появление в миометрии различной 
величины гипер- и анэхогенных округлых образований, имею
щих не всегда четкие контуры. Актуальность ранней диагностики 
заболевания связана с необходимостью определения оптималь
ного алгоритма обследования и лечения женщины. Известно, что 
обследование больных с подозрением на наличие эндометриоза 
общепринятыми методами ультразвукового исследования неред
ко приводит к высокой частоте как ложноположительных, так и 
ложноотрицательных результатов, что может явиться одной из 
причин неоправданного хирургического вмешательства.

В последние годы в связи с широким внедрением в медицин
скую практику допплерометрии с применением цветного доп
плеровского картирования появились работы, посвященные изу
чению кровотока в бассейне маточных и яичниковых артерий 
при миоме матки и различных формах овариальной недостаточ
ности [3, 6]. Подобные работы при генитальном эндометриозе 
практически не встречаются. В имеющихся немногочисленных 
публикациях отсутствует однозначная оценка показателей сосу
дистого сопротивления кровотоку в бассейне маточной артерии 
при аденомиозе. При этом одни авторы изучали особенности 
кровотока в маточных артериях [11, 20], другие — в сосудах, рас
положенных вблизи эндометриоидной гетеротопии [17, 18, 19]. 
По данным вышеупомянутых авторов, средние значения показа
телей регионарного кровотока при диффузной форме аденомио
за, находятся в широком диапозоне, что, вероятно, может быть 
обусловлено как различной распространенностью и формой эн
дометриоза, так и разрешающей способностью использованных



приборов. Можно полагать, что исследование 
параметров, характеризующих кровоток в бас
сейне маточных артерий, в дальнейшем позво
лит разработать неинвазивные способы ранней 
диагностики заболевания.

Целью настоящего исследования явилось изу
чение параметров регионарного кровотока у 
больных диффузной формой аденомиоза в ди
намике менструального цикла.

Материалы и методы исследования
Комплексное гормональное и ультразвуковое 

исследование проведено у 30 женщин, имевших 
УЗ-признаки диффузной формы аденомиоза. У 
22 пациенток был зарегистрирован овуляторный 
менструальный цикл с недостаточностью люте
иновой фазы. Восемь пациенток с ановулятор
ным менструальным циклом из дальнейшего 
исследования были исключены. Группа сравне
ния была сформирована из 10 здоровых жен
щин, имевших достаточный овуляторный мен
струальный цикл. У всех обследованных 
женщин на 5—7 и 21—23 дни менструального 
цикла допплерографическая оценка кровотока 
в маточных, аркуатных, радиальных, спираль
ных артериях, а также яичниковых ветвях ма
точных артерий проводилась на ультразвуковом 
аппарате «Aloka SSD-2000» (Япония) с исполь
зованием трансвагинального датчика с часто
той 5,0 МГц. Проводили качественный анализ 
кривых скоростей кровотока с определением 
систоло-диастолического соотношения (R), ин
декса резистентности (RI), пульсационного ин
декса (PI). В крови женщин иммуноферментным 
методом определяли на 5—7 день менструального 

цикла уровни ФСГ, ЛГ, эстрадиола и пролакти
на, а также на 21-23 день менструального цикла 
уровни ФСГ, ЛГ, пролактина, эстрадиола и про
гестерона. Диагноз аденомиоза у всех обследо
ванных женщин верифицирован гистологичес
ки после лапаро- и/или гистероскопии или 
чревосечения.

Результаты исследования
Сравнительная оценка результатов гормональ

ного обследования пациенток, имевших диф
фузную форму аденомиоза и женщин группы 
сравнения в динамике менструального цикла, 
представлены в табл. 1 и 2.

Установлено, что в раннюю фолликулярную 
фазу менструального цикла содержание эстра
диола в крови пациенток с аденомиозом было 
достоверно выше на 39,9% (р < 0,05) по сравне
нию с аналогичным показателем в крови жен
щин группы сравнения. При этом уровни ФСГ, 
ЛГ и пролактина в крови пациенток основной 
группы и группы сравнения достоверно не раз
личались.

Установлено, что в лютеиновую фазу менст
руального цикла содержание эстрадиола в кро
ви больных аденомиозом также достоверно пре
вышало аналогичный показатель на 17,5% 
(р < 0,05), а уровень прогестерона был более чем 
в 2 раза ниже (р < 0,05) по сравнению с пациен
тками группы сравнения. Содержание ФСГ, ЛГ 
и пролактина в крови женщин сопоставляемых 
групп в динамике менструального цикла досто
верно не различались.

В дальнейшем был проведен сравнительный 
анализ значений показателей, характеризующих 

Содержание ФСГ, ЛГ, эстрадиола и пролактина в крови больных диффузной формой аденомиоза и женщин группы сравнения 
на 5—7 день менструального цикла

Таблица 1

Группы обследованных женщин ФСГ, МЕ/л ЛГ, МЕ/л Эстрадиол, пмоль/л Пролактин, мМЕ/л

Группа сравнения п = 10 4,5 ± 0,4 7,8 ± 0,6 280,7 ± 11,3 396,5 ±31,2
Больные аденомиозом п = 22 5,5 ± 0,2 6,8 ± 0,2 392,6 ±18,5* 512,5 ± 46,2

* — р < 0,05 дано по отношению к группе сравнения.

Содержание ФСГ, ЛГ, эстрадиола, пролактина и прогестерона в крови больных диффузной формой аденомиоза и группе 
сравнения на 21—23 день менструального цикла

Таблица 2

Группы обследованных женщин ФСГ, МЕ/л ЛГ, МЕ/л Эстрадиол, пмоль/л Пролактин, 
мМЕ/л

Прогестерон, 
нмоль/л

Группа сравнения n= 10 3,3 ± 0,4 4,4 ± 0,6 432,7 ± 12,2 425,2 ± 29,9 52,6 ± 7,2
Больные аденомиозом п=22 3,8 ± 0,4 3,4 ± 0, 4 508,6 ± 18,6* 436,0 ± 48,4 25,8 ± 3,4*

— р < 0,05 дано по отношению к группе сравнения.



сосудистую резистентность в бассейне маточных 
артерий женщин группы сравнения и основной 
группы в динамике менструального цикла. Доп
плерометрические показатели, характеризующие 
кровоток в маточных артериях женщин группы 
сравнения и основной группы в динамике мен
струального цикла, представлены в табл. 3.

Установлено, что у женщин группы сравне
ния к середине лютеиновой фазы по сравнению 
с ранней фолликулярной фазой значения R, IR, 
PI в маточных артериях снижались на 26,6% 
(р < 0,05), 4,7% (р < 0,05), 18,7% (р < 0,05) со
ответственно. У больных диффузной формой 
аденомиоза в маточных артериях к середине лю
теиновой фазы по сравнению с ранней фолли
кулярной фазой значения R, IR, PI также дос
товерно снижались на 25,7% (р < 0,05), 8,6% 
(р < 0,05), 19,3% (р < 0,05) соответственно. Сте
пень снижения показателей сосудистой резис
тентности в лютеиновую фазу цикла у женщин 
группы сравнения и больных диффузной фор
мой аденомиоза достоверно не различались. 
Однако при сопоставлении значений парамет
ров сосудистой резистентности в маточных ар
териях больных диффузной формой аденомиоза 
и женщин группы сравнения оказалось, что зна
чения R, RI, PI у первых были выше в раннюю 
фолликулярную фазу менструального цикла на 
21% (р < 0,05), 9% (р < 0,05) и 16% (р < 0,05), а 
в лютеиновую фазу — на 22,4% (р < 0,05), 5% 
(р < 0,05) и 15% (р < 0,01) соответственно.

В дальнейшем проведен анализ изменения 
всех изучаемых параметров сосудистой резистент
ности в динамике менструального цикла у жен
щин группы сравнения и больных диффузной 
формой аденомиоза в аркуатных, радиальных, 
спиральных артериях, а также яичниковых вет
вях маточных артерий. Параметры сосудистой 
резистентности в фолликулярную и лютеиновую 
фазы менструального цикла у женщин группы 

сравнения достоверно не различались в аркуат
ных, радиальных и спиральных артериях. У боль
ных диффузной формой аденомиоза эти пока
затели в фолликулярную и лютеиновую фазы 
цикла в аркуатных, радиальных и спиральных 
артериях также достоверно не различались. И 
только значение R в лютеиновую фазу цикла в 
аркуатных артериях в основной группе женщин 
было достоверно выше по сравнению с таковы
ми в фолликулярную фазу (R 8,04 ± 0,58 и 
6,60 ± 0,42; р < 0,05).

Параметры сосудистой резистентности у боль
ных диффузной формой аденомиоза по сравне
нию с женщинами группы сравнения в раннюю 
фолликулярную фазу были достоверно выше в 
аркуатных (R 8,04 ± 0,58 и 4,90 ± 0,24; р < 0,01), 
радиальных (R 5,97 ± 0,52 и 2,99 ± 0,12; PI 
2,06 ± 0,12 и 1,16 ± 0,06 р < 0,01) и спиральных 
артериях (R 4,65 ± 1,2 и 1,71 ± 0,05; р < 0,05; RI 
0,75 ± 0,1 и 0,42 ± 0,02; PI 1,66 ± 0,05 и 
0,63 ± 0,03; р < 0,05). Также обнаружены дос
товерные различия значений параметров сосу
дистой резистентности у пациенток сопоставля
емых групп в лютеиновую фазу менструального 
цикла в аркуатных (R 6,60 ± 0,42 и 4,36 ± 0,20; 
р < 0,05), радиальных (R 5,30 ± 0,40 и 2,81 ± 
± 0,1; р < 0,01; PI 1,94 ± 0,10 и 1,02 ± 0,04; 
р < 0,01) и спиральных артериях (R 3,88 ± 0,66 
и 1,61 ± 0,03; р < 0,05; RI 0,72 ± 0,12 и 0,37 ± 
± 0,01; PI 1,50 ± 0,12 и 0,48 ± 0,01; р < 0,01).

В яичниковых ветвях маточных артерий у 
женщин группы сравнения параметры сосудис
той резистентности в динамике менструального 
цикла изменялись только на стороне развития 
доминантного фолликула. При этом значение IR 
в яичниковой ветви маточной артерии на сторо
не активного яичника к середине лютеиновой 
фазы цикла по сравнению с ранней фоллику
лярной снижалось на 27% (р < 0,01). У больных 
диффузной формой аденомиоза в яичниковых 

Сравнительные характеристики допплерометрических показателей кривых скоростей кровотока в маточных артериях у женщин 
группы сравнения и у больных диффузной формой аденомиоза на 5—7 и 21—23 дни менструального цикла

Таблица 3

Группы обследованных женщин Показатели Дни менструального цикла
3-5 21-23

Группа сравнения п = 10 R 7,9 ± 0,6 5,8 ± 0,64
RI 0,85 ± 0,01 0,81 ± 0,014
PI 2,95 ± 0,14 2,4 ± 0,44

Больные аденомиозом n = 22 R 9,56 ± 0,5* 7,10 ± 0,7*4
RI 0,93 ± 0,04* 0,85 ± 0,02*4
PI 3,42 ± 0,24* 2,76 ± 1,8**4

* - р < 0,05;
** — р<0,01 дано по отношению к группе сравнения;
♦ — р < 0,05 дано по отношению к фолликулярной фазе менструального цикла



ветвях маточных артерий значения показателей 
сосудистой резистентности в лютеиновую и фол
ликулярную фазы менструального цикла не от
личались.

По отношению к показателям сосудистой 
резистентности в яичниковых ветвях маточных 
артерий в фолликулярную фазу менструального 
цикла достоверных различий в сопоставляемых 
группах не выявлено. Только в лютеиновую фазу 
значение IR в яичниковых ветвях маточных ар
терий было достоверно выше у больных адено
миозом, по сравнению с аналогичным пока
зателем у женщин группы сравнения как на 
стороне доминантного фолликула (0,86 ± 0,04 и 
0,70 ± 0,08; р < 0,01 соответственно), так и с 
противоположной стороны (0,92 ± 0,02 и 
0,74 ± 0,06; р < 0,01 соответственно).

Выявлены прямые корреляционные зависи
мости между уровнем эстрадиола в крови паци
енток и показателями резистентности во всех 
изучаемых сосудах матки и яичников в динами
ке менструального цикла. Как у женщин груп
пы сравнения, так и у больных диффузной фор
мой аденомиоза в раннюю фолликулярную фазу 
такая зависимость наблюдалась между значени
ями IR в маточной артерии и базальным уров
нем эстрадиола в крови (r1 = 0,66 и r2 = 0,62; 
р < 0,05 соответственно), между уровнем эстра
диола в крови и показателями сосудистого со
противления в аркуатных артериях (R, RI, PI) 
(r1 = 0,56; r2 = 0,48; r3 = 0,62; р < 0,05 соответ
ственно), (r1 = 0,42; r2 = 0,50; r3 = 0,51; р < 0,05 
соответственно), между уровнем эстрадиола в 
крови и показателями сосудистого сопротивле
ния в радиальных артериях (R, RI, PI) (r1 = 0,36; 
r2 = 0,38; r3 = 0,32; р < 0,05 соответственно), 
(r1 = 0,32; r2 = 0,29; r3 = 0,25; р < 0,05 соответ
ственно). В яичниковых ветвях маточных арте
рий обнаружена зависимость между значения
ми R и базальным уровнем эстрадиола в крови 
как у здоровых женщин, так и у больных диф
фузной формой аденомиоза (r1 = 0,31 и r2 = 0,26; 
р < 0,05 соответственно). В середине лютеино
вой фазы — между значениями IR в маточной 
артерии и базальным уровнем эстрадиола в кро
ви как у здоровых женщин, так и у больных диф
фузной формой аденомиоза (r1 = 0,34 и r2 = 0,26; 
р < 0,05 соответственно).

Обсуждение
По мнению большинства авторов [4, 10, 22] 

эндогенные эстрогены считаются основными 
факторами ангиогенеза, роста и развития эндо
метриоидной ткани. Нами обнаружено более 
высокое содержание эстрадиола в крови у боль

ных аденомиозом в раннюю фолликулярную (на 
39,9%; р < 0,05) и лютеиновую (на 17,5%; 
р < 0,05) фазы менструального цикла. При этом 
достоверные различия в уровнях ФСГ, ЛГ и про
лактина в крови пациенток сопоставляемых 
групп не выявлены. Вместе с тем уровень проге
стерона в лютеиновую фазу менструального цик
ла у больных аденомиозом был ниже в 2 раза по 
сравнению с аналогичным показателем у паци
енток группы сравнения.

Известно, что овариальная недостаточность, 
независимо от ее вида, сопровождается измене
ниями кровоснабжения яичников и матки [6, 20]. 
На основании определения уровня гормонов в 
крови у 30 обследованных женщин с диффузной 
формой аденомиоза выявлена нормогонадотроп
ная нормопролактимическая недостаточность 
яичников преимущественно (73,3%) в форме не
достаточности лютеиновой фазы, что указывает 
на возможное наличие причинно-следственных 
связей между овариальной недостаточностью и 
генитальным эндометриозом. Известные морфо
логические изменения, сопровождающие разви
тие аденомиоза [15], приводят к ригидности и 
повышению тонуса миометрия. При этом сопро
тивление кровотоку в бассейне маточных арте
рий повышается, что способствует меньшей ин
тенсивности кровообращения в матке.

У всех обследованных женщин в раннюю 
фолликулярную фазу выявлена положительная 
корреляционная связь между значениями IR в 
маточной артерии и базальным уровнем эстра
диола в крови. К середине лютеиновой фазы 
цикла появляется достоверная зависимость меж
ду уровнем эстрадиола в крови пациенток и все
ми показателями сосудистого сопротивления в 
маточной артерии.

Нами получены данные о снижении крово
тока при диффузной форме аденомиоза в дина
мике менструального цикла не только в маточ
ных артериях, но и в сосудах миометрия, о чем 
свидетельствуют более высокие значения индек
сов сосудистой резистентности в них у пациен
ток с аденомиозом по сравнению со здоровыми 
женщинами.

Отсутствие корреляционной связи между па
раметрами сосудистой резистентности в маточ
ных сосудах и уровнем прогестерона в крови 
женщин, по-видимому, можно объяснить тем, 
что действие последнего на сосуды эндометрия 
носит опосредованный характер. Так, известно, 
что даже относительно небольшое снижение 
уровня прогестерона в крови при недостаточно
сти лютеиновой фазы менструального цикла со
провождается ухудшением васкуляризации эн
дометрия [6].



Выявленное при аденомиозе изменение кро
вотока в яичниковой ветви маточной артерии, 
сочетающееся со снижением уровня прогесте
рона, подтверждает непосредственную зависи
мость функциональной активности яичников от 
особенностей кровоснабжения.

Известно, что проявления овариальной не
достаточности яичников при генитальном эндо
метриозе отражают процессы нарушения темпа 
развития доминантного фолликула с исходом в 
60-80% случаев в лютеиновую недостаточность 
[1,8, 9]. Согласно полученным данным, у боль
ных диффузной формой аденомиоза значения 
индексов сосудистой резистентности в яични
ковых ветвях маточных артерий достоверно не 
изменялись даже в овуляторном цикле, что под
тверждает низкую функциональную активность 
формирующегося желтого тела.

Таким образом, результаты наших исследо
ваний показали, что при аденомиозе наблюда
ется нормогонадотропная нормопролактинеми
ческая недостаточность яичников на фоне 
повышенной сосудистой резистентности в бас
сейне маточных артерий.
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PECULIARITIES OF BLOOD FLOW IN UTERUS AND OVARIUS 
IN THE PRESENCE OF DIFFUSIVE FORM ADENOMYOSIS

Semenov I.A., Pavlova N.G., Niauri D.A., Dzhemlikhanova L.K.

■ Summary: The exploration of parameters of regional blood 
flow in aa. uterinae in 22 patients with diffusive form of adeno
myosis, in which ovulational menstruational cycle with the lack 
of lutein phase was registrated and 10 women of control group in 
dynamics of menstruational cycle. The levels of follicle stimulat
ing hormone, luteinizing hormone, prolactine, estradiole and pro
gesterone were examined in patients blood. The results showed, 
that adenomyosis is followed by normogonadotropic normopro
lactinaemic insufficiency of ovaries, with the increased aa. uterinae 
vessel resistence background.
■ Key words: adenomyosis; doppler ultrasound; normogonado
tropic normoprolactinaemic insufficiency of ovaries
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■ Результаты исследования показали, 
что в последние годы увеличилась 
частота выявления Ureaplasma 
urealyticum у беременных женщин
и число тех из них, лечение которых 
было не эффективным. В случае 
отсутствия эрадикации возбудителя 
у матери более чем у 20% 
новорожденных детей 
при обследовании выявлялись 
уреаплазмы, среди них каждый пятый 
ребенок имел клинические проявления 
внутриутробной инфекции (ВУИ). 
Однако следует подчеркнуть, что 
при реализации ВУИ у новорожденных, 
как правило, Ureaplasma urealyticum 
не является единственным 
этиологическим агентом, чаше всего 
отмечается сочетание с вирусами 
(цитомегаловирус, вирусы герпеса 
I, II типа), Chlamydia trachomatis, 
Streptococcus agalactiae, Candida 
albicans. Для решения вопроса о том, 
является ли наличие уреаплазм при 
отсутствии клинической картины 

заболевания транзиторным 
носительством возбудителя или это 
маркер латентной формы инфекции, 
требуется дальнейшее проспективное 
исследование роли Ureaplasma 
urealyticum в патологии детей раннего 
возраста.

■ Ключевые слова: новорожденные; 
беременные женщины; Ureaplasma 
urealyticum

В последние годы отмечается увеличение числа беременных 
женщин, у которых выявляется Ureaplasma urealyticum, что оп
ределяет актуальность изучения роли этих микроорганизмов в 
формировании перинатальной патологии [1, 2]. Данные лите
ратуры в отношении влияния Ureaplasma urealyticum на состоя
ние новорожденных детей противоречивы. Одни исследовате
ли относят Ureaplasma urealyticum к абсолютным патогенам, 
способным играть роль в развитии синдрома дыхательных рас
стройств, пневмонии и бронхолегочной дисплазии у недоно
шенных детей [1—3], а также вызывать генерализованный вос
палительный процесс [4, 5]. Высказывается предположение о 
возможном значении инфицирования уреаплазмами в разви
тии патологии мочевыделительной системы [1, 6] и в возник
новении аутоиммунных заболеваний у детей более старшего 
возраста [1, 7]. Другие авторы относят Ureaplasma urealyticum к 
условно-патогенным микроорганизмам, не имеющим самосто
ятельного значения в развитии воспалительного процесса [8, 
9]. До настоящего времени не изучены особенности постна
тальной адаптации новорожденных детей, инфицированных уре
аплазмами, и не решен вопрос о необходимости проведения 
этиотропной терапии.

Цель настоящего исследования — изучить заболеваемость и 
частоту инфицирования новорожденных детей, родившихся от 
матерей, у которых во время беременности были выявлены уре
аплазмы в гениталиях.

Материалы и методы
Проведен анализ частоты инфицирования Ureaplasma urealyticum 

5032-х беременных женщин, а также обследованы в паре 434 мате
ри и ребенка, находившихся в НИИ АГ РАМН им. Д.О. Отта в 
2000-2003 гг.

Все женщины были обследованы в разные сроки беремен
ности в условиях женской консультации и/или НИИ АГ РАМН 
им. Д.О. Отта. Материалом для исследований служило отделя
емое цервикального канала и/или влагалища. Для выявления 
Ureaplasma urealyticum использовали метод полимеразной цеп
ной реакции и культуральный метод. Новорожденные дети от 
матерей, колонизированных Ureaplasma urealyticum, были об
следованы в первые сутки после рождения. С помощью метода 
полимеразной цепной реакции у них исследовали отделяемое 
задней стенки глотки, конъюнктивы нижнего века, вульвы и 
мочу. Определение ДНК Ureaplasma urealyticum проводилось с 
помощью набора реагентов для ПЦР-анализа «Полимик-Ур» 
(Москва, Литех). Одновременно детей обследовали для выяв
ления хламидий, микоплазм, цитомегаловируса, вирусов гер
песа I и II типов, условно-патогенной микрофлоры. Сведения 
о результатах обследования женщин и их детей были получены 
из обменных карт, историй родов и историй развития ново
рожденных.



Результаты исследования
Результаты исследований показали, что час

тота выявления Ureaplasma urealyticum у бере
менных женщин за последние три года возрос
ла. Так, в 2001 году были инфицированы 146 
(8,9 ± 0,7%) из 1650-х беременных, в 2002 — 
179 (11,4 ± 0,8%) из 1570-х, в 2003 - 266 
(14,7 ± 0,8%) из 1812-ти (р < 0,01). У 57,4% ин
фицированных Ureaplasma urealyticum беремен
ных при обследовании материалов, полученных 
из гениталий, одновременно с Ureaplasma urea
lyticum была выявлена другая микрофлора. Со
четание Ureaplasma urealyticum с Mycoplasma 
hominis имело место в 7,9% случаев, с Chlamydia 
trachomatis — в 0,5%, с грамположительной мик
рофлорой (Streptococcus В, Streptococcus sp., 
Enterococcus sp., Corynebacterium sp., Staphylococcus 
678 др.) — в 22,3%, с грамотрицательной мик
рофлорой (E.coli, Klebsiella pneumoniae) в 3% слу
чаев. Сочетание Ureaplasma urealyticum более чем 
с двумя видами условно-патогенных бактерий 
встречалось в 8,9% случаев.

В 202-х случаях проведено гистологическое 
исследование последа. При этом выявлены па
тологические изменения как при наличии у ма
тери только уреаплазм, так и при сочетании 
Ureaplasma urealyticum с другими микроорганиз
мами (табл. 1). В последнем случае частота 
преждевременных родов была выше, чем у жен
щин, колонизированных только уреаплазмами: 

23,3 ± 4,6% (у 20 из 86 обследованных жен
щин) против 6,1 ± 2,4% (у 8 из 116 обследован
ных женщин) — р < 0,01.

Далее мы попытались выяснить, какова ча
стота инфицирования уреаплазмами новорож
денных при колонизации гениталий матери 
Ureaplasma urealyticum. Оказалось, что из 434 
детей, родившихся у матерей, половые пути ко
торых были колонизированы уреаплазмами, у 
80 (18,4%) выявляли Ureaplasma urealyticum. Ча
стота инфицирования ребенка уреаплазмами су
щественно не отличалась при наличии у мате
ри только Ureaplasma urealyticum или при 
сочетании уреаплазм с другими микроорганиз
мами.

219 из 434 женщин (50,5%) были пролечены 
в разные сроки беременности макролидами 
(эритромицин, ровамицин, вильпрафен, ма
кропен) или получали местную терапию (свечи 
с доксициклином, свечи с эритромицином, све
чи тержинан). Мы изучили частоту инфи
цирования новорожденных в зависимости от 
наличия и исходов лечения матерей. Установ
лено, что инфицированные уреаплазмами дети 
у женщин, получавших лечение, рождались в 
14,6 ± 2,4% (32 из 219), тогда как при отсут
ствии лечения — в 21,9 ± 2,8% (47 из 215) слу
чаев (р > 0,05). Наличие или отсутствие лечения 
женщин существенно не влияло на продолжи
тельность беременности. Число доношенных де
тей составило соответственно 86,8 ± 2,3% 

Частота патологических изменений в последе у колонизированных Ureaplasma urealyticum матерей

Таблица 1

Характер изменений/ 
Возбудитель

Хроническая 
плацентарная 

недостаточность (ХПН)

Воспалительные 
изменения

Воспалительные 
изменения + ХПН

Без патологических 
изменений

Только Ureaplasma urealyticum, 
N = 116

7(6%) 48(41,3%) 44(37,9%) 17(14,7%)

Ureaplasma urealyticum + другая 
микрофлора, N = 86

6(6,9%) 49(56,9%) 19(22,1%) 12(13,9%)

Структура заболеваемости у инфицированных (А) и неинфицированных (В) Ureaplasma urealyticum детей

Таблица 2

Группы/Заболевания А, N = 80 В, N = 354 Р

Внутриутробная инфекция 12(23,5%) 33(14,5%) < 0,05
Нарушение мозгового кровообращения I—II степени 7(13,7%) 36(15,7%) > 0,05
Задержка внутриутробного развития 10(12,5%) 54(15,2% > 0,05
Гемолитическая болезнь новорожденных 2(3,9%) 9(2,5%) > 0,05
Диабетическая фетопатия 4(7,9%) 29(12,7%) > 0,05
Врожденные пороки развития 4(7,9%) 12(3,4%) > 0,05
Синдром дыхательных расстройств — 8(2,2%)
Гипербилирубинемия неуточненной этиологии — 6(1,7%)
Недоношенность 9(11,3%) 35(15,3%) > 0,05



(190 из 219) и 87,9 ± 2,25% (189 из 215). Наме
тилась тенденция к возрастанию числа беремен
ных, у которых после лечения не произошла 
эрадикация возбудителя (2001 г. — 46,7 ± 12,9%, 
2002 г. - 51,6 ± 8,9%, 2003 г. - 70,3 ± 7,5%, 
р > 0,05). При этом частота эрадикации уре
аплазм не зависела от типа макролида или ме
стной терапии. В случае эрадикации возбуди
теля только у 2 (5,9%) из 34 женщин родились 
инфицированные уреаплазмами дети. В тех слу
чаях, когда Ureaplasma urealyticum выявлялась и 
после лечения, инфицированные дети родились 
у 10 (20,4%) из 49 матерей.

Анализ состояния 80 новорожденных, у ко
торых при обследовании выявлялись Ureaplasma 
urealyticum, показал, что недоношенные дети 
среди них составляли 11,25% (9 из 80). Из всех 
детей, колонизированных Ureaplasma urealyticum, 
51 (63,8%) были здоровы, а у 29 (36,2%) имелась 
перинатальная патология (табл. 2). Из таблицы 
видно, что в случае инфицирования ребенка 
Ureaplasma urealyticum внутриутробная инфекция 
наблюдалась чаще. Только у 4 из 12 новорож
денных уреаплазмы явились единственным эти
ологическим агентом внутриутробной инфекции, 
при этом трое из четырех — недоношенные дети. 
В остальных случаях уреаплазмы выявлялись в 
сочетании с другими микроорганизмами, в част
ности, с цитомегаловирусом, вирусом герпеса 
II типа, Chlamydia trachomatis, Streptococcus aga
lactiae, Candida albicans.

Обсуждение результатов и заключение
В последние годы частота выявления уреа

плазм у беременных женщин, по результатам 
нашего исследования, увеличилась с 8,9% до 
14,7%. Данные литературы в отношении коло
низации урогенитального тракта беременных 
уреаплазмами противоречивы. Частота выявле
ния этих микроорганизмов варьируется от 10 
до 80% [1, 3, 5]. Значительный разброс цифр, 
вероятно, обусловлен использованием различ
ных методов лабораторной диагностики. Одна
ко все авторы сходятся во мнении, что распро
страненность уреаплазменной инфекции в 
последнее время возросла [1—3]. Учитывая вы
сокий процент сочетанной колонизации влага
лища женщин уреаплазмами и другими микро
организмами, не представляется возможным 
определить превалирующий фактор в развитии 
иммунопатологических реакций в тканях по
следа и организме ребенка. Однако одинаковая 
частота воспалительных и инволютивно-дист
рофических изменений в последе как при на
личии только уреаплазм, так и при сочетанной 

колонизации свидетельствует о возможности са
мостоятельного патогенного воздействия уре
аплазм. По нашим данным, каждый пятый ре
бенок в случае колонизации уреаплазмами имел 
клинические признаки внутриутробной ин
фекции (ВУИ). Но следует подчеркнуть, что у 
доношенных детей в случае реализации ВУИ 
уреаплазмы, как правило, не являются един
ственным этиологическим фактором, чаще всего 
имеет место сочетание с вирусами (цитомега
ловирус, вирус герпеса II типа), хламидиями, 
стрептококком группы В, грибами рода канди
да. В случае выявления у новорожденных толь
ко уреаплазм в значительном проценте случаев 
не отмечалось никакой перинатальной патоло
гии. Данные литературы свидетельствуют о бо
лее высокой частоте инфицирования новорож
денных, которая достигает 45% [1], а также о 
большей значимости уреаплазм в развитии па
тологии новорожденных [1, 3]. Что касается 
лечения новорожденных, колонизированных 
Ureaplasma urealyticum, на данном этапе оно 
проводится лишь у тех, кто имеет клинические 
признаки заболевания. Для решения вопроса о 
том является ли колонизация уреаплазмами у 
новорожденных при отсутствии клинической 
картины заболевания транзиторным носитель
ством возбудителя или это маркер латентной 
формы инфекции, требуется дальнейшее про
спективное исследование роли Ureaplasma 
urealyticum в патологии детей раннего возраста.
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THE FREQUENCY OF DETECTION AND MORBIDITY
IN CHILDREN BORN TO MOTHERS INFECTED
WITH UREAPLASMAS

Morozova A.V., Matyenko I.V., Novikova L.N.

■ Summary: The result of our investigations have shown that 
the determination of Ureaplasma urealyticum infection among 
pregnant women has recently increased. There is an enlarge

ment of the number of women, who have got this infection after 
treatment. In this case more than 20% children have got 
Ureaplasma urealyticum and every fifth of them has clinical mani
festation of intrauterine infection. But Ureaplasma urealyticum 
do not play important role in etiology of intrauterine infection. 
In most of cases CMV, Herpes I, II, Chlamydia trachomatis and 
Streptococcus В where etiological reason. May be Ureaplasma 
urealyticum call out pathological immune reactions in placenta 
and in the organism of a child. In its turn it stimulates active 
colonization of other pathogens. Presently the treatment of chil
dren who have Ureaplasma urealyticum is carried out only if 
there is clinical realization of infection. The question about the 
treatment of latent forms of Ureaplasma urealyticum infection 
needs farthest investigations of the influence of Ureaplasma 
urealyticum in the health of children of early age.

■ Key words: newborn; pregnant women; Ureaplasma urealyticum
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ДОНОРЫ ОКСИДА АЗОТА В ТЕРАПИИ ГЕСТОЗА:
ВЛИЯНИЕ НА СОСТОЯНИЕ ЭНДОТЕЛИЯ
И ГЕМОДИНАМИКУ В ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ СИСТЕМЕ
МАТЬ-ПЛАЦЕНТА-ПЛОД

■ Изучено влияние органических 
нитровазодилататоров 
на функциональное состояние 
эндотелия при гестозе на основании 
определения уровня тромбомодулина, 
sICAM-1 и sVCAM-1 в сыворотке 
крови. Произведена оценка изменений 
плодово-плацентарного и маточно
плацентарного кровотока в результате 
лечения изосорбида-5-мононитратом 
и изосорбида динитратом. Показано, 
что включение доноров оксида азота 
в комплексную терапию гестоза 
приводит к улучшению 
гемодинамических параметров 
в функциональной системе мать- 
плацента—плод и не влияет на синтез 
эндогенного оксида азота.

Проблема выбора наиболее рациональной медикаментозной 
терапии гестоза остается неизменной и определяется его высо
кой частотой в популяции, а также вкладом в структуру материн
ской и перинатальной заболеваемости и смертности.

Современные представления о сущности основных патогене
тических звеньев гестоза так или иначе связаны с изменением 
функционального состояния эндотелия. Согласно данным мно
гих исследователей в основе лежит генерализованное нарушение 
функции эндотелиоцитов, что иллюстрирует сходство патогенеза 
гестоза с такими заболеваниями, как артериальная гипертензия, 
распространенный атеросклероз, ИБС, хроническая легочная ги
пертензия и сахарный диабет [2, 3]. Комплекс изменений состо
яния клеток эндотелия при гестозе определен как дисфункция 
«эндотелия» и представляет собой неадекватное, т. е. сниженное 
или избыточное образование в эндотелии различных биологичес
ки активных веществ [3]. Учитывая основные функции эндоте
лия, эти изменения представляют собой дисбаланс между про
дукцией вазодилатирующих и ангиопротективных факторов, с 
одной стороны, и вазоконстрикторных, протромботических фак
торов, с другой [2, 3].

Генерализованная дисфункция эндотелия при гестозе связа
на с повреждением его факторами плацентарного происхожде
ния, высвобождающимися в кровоток в результате гипоксических 
изменений в этом органе. Нарушение биосинтеза в эндотелии 
факторов, обеспечивающих регуляцию тонуса сосудов и тром
борезистентность сосудистой стенки, приводит к развитию ти
пичных клинических проявлений гестоза, таких как отеки, ар
териальная гипертензия, протеинурия. Наиболее изученными при 
гестозе являются нарушение продукции простаноидов — про
стациклина и тромбоксана, дисбаланс синтеза оксида азота NO 
и эндотелина-1.

Изменение продукции NO при гестозе привлекает к себе при
стальное внимание многих исследователей вследствие участия его 
в реализации многих физиологических функций, таких как ней
ротрансмиссия, реакции иммунной системы, регуляция тонуса 
гладких мышц, в том числе сосудов, а также его дезагрегантное и 
антиагрегантное действие [1]. Рядом исследователей отмечается 
дефицит образования NO при гестозе, что подтверждается изме
нением уровня конечных его метаболитов (нитритов и нитратов) 
в сыворотке крови и в моче [12, 15]. Кроме того, у беременных 
гестозом отмечается высокая частота полиморфизма гена эндоте
лиальной NO-синтазы — конституциональной изоформы фер
мента, участвующего в синтезе эндогенного NO, и обеспечиваю
щего его базальный уровень в организме [17]. Существующие 
сведения о снижении экспрессии eNOS в фетоплацентарном ком
плексе при гестозе подтверждают его возможный дефицит при 
этом осложнении беременности и диктуют необходимость изуче
ния эффективности нитровазодилататоров как экзогенных доно
ров оксида азота в его терапии. Эти препараты относятся к группе 
периферических нитровазодилататоров и имитируют по своему



действию эндотелиальный фактор релаксации, - 
который идентифицирован как NO, фактически 
являясь заместительной NO-терапией [11].

Целью нашего исследования явилось изуче
ние влияния экзогенных доноров оксида азота 
на функциональное состояние эндотелия при 
гестозе и его продукцию в пределах фетопла
центарной системы.

Материалы и методы
Нами были обследованы 96 беременных с ге

стозом до и после лечения их органическими 
нитровазодилататорами (основная группа), 30 
беременных, получавших традиционную терапию 
гестоза (группа сравнения) и 22 беременные с 
физиологически протекавшей беременностью 
(группа контроля). Беременным основной груп
пы проводилось лечение:

• 66-ти — с использованием изосорбида- 
5-мононитрата (моно мак, Генрих Мак, Герма
ния) в дозе 40 мг/сут;

• 30-ти — с использованием изосорбида ди
нитрата (нитросорбид, Акрихин, Россия) в дозе 
60 мг/сут.

Пациентки с более тяжелым течением гесто
за не были включены в исследование, так как 
наиболее частым побочным эффектом препара
тов группы органических нитровазодилататоров 
являются головная боль и головокружение, свя
занные с расширением сосудов головного мозга, 
что препятствовало бы диагностике возможной 
гипертензионной энцефалопатии при развитии 
преэклампсии. Группы беременных, получавших 
моно мак и нитросорбид, а также общеприня
тую терапию были сопоставимы по возрасту, па
ритету, данным соматического и акушерского 
анамнеза, особенностям течения данной бере
менности и проводимой традиционной терапии 
гестоза, куда включались сульфат магния, пери
ферические вазодилататоры, в том числе блока
торы кальциевых каналов, гипотензивные сред
ства центрального действия (клофелин, допегит) 
и низкомолекулярные гепарины. В исследова
ние включались беременные с отеками и нефро
патией I и II степени. В основной группе у 36-ти 
женщин отмечались отеки беременных (37,5%), 
у 38-ми — нефропатия I степени (39,6%), у 22-х — 
нефропатия II степени (22,9%). В группе срав
нения отеки беременных отмечались у 8-ми 
пациенток (25,8%), нефропатия I степени — у 
12-ти (38,7%), нефропатия II степени — у 11-ти 
(35,5%). У беременных с отеками препараты при
менялись в качестве монотерапии, у больных с 
нефропатией II степени — в составе комплекс
ного лечения, а в случае нефропатии I степе

ни — как в виде монотерапии (52,8%), так и в 
составе комплексной терапии (47,2%). Лечение 
препаратами моно мак и нитросорбид проводи
лось в течение не менее 10 дней и в случае ком
плексной терапии нитропрепараты назначались 
через несколько дней после начала традицион
ного лечения.

Оценка функционального состояния эндоте
лия у беременных основной группы и группы 
сравнения до и после лечения, а также у бере
менных контрольной группы проводилась на 
основании определения в сыворотке крови уров
ня высокоспецифичных маркеров его дисфунк
ции — тромбомодулина и растворимых форм 
молекул адгезии ICAM-1 и VСАМ-1 иммунофер
ментным методом с использованием монокло
нальных сывороток фирмы «Diaclone». Кроме 
того, проводилось иммуногистохимическое ис
следование экспрессии эндотелиальной изофор
мы синтазы оксида азота (eNOS) в синцитиот
рофобласте плацент и эндотелии сосудов 
пуповин у 11-ти пациенток основной группы, 
10-ти пациенток группы сравнения и у 8-ми па
циенток с физиологически протекавшей бере
менностью с помощью наборов фирмы DAKO, 
содержащих первичные антитела и системы ви
зуализации этой же фирмы. Интенсивность ок
раски синцитиотрофобласта и эндотелия сосу
дов пуповины у пациенток с физиологически 
протекавшей беременностью принималась за 
100%. Результаты иммуногистохимического ис
следования оценивались двумя независимыми 
исследователями. Кроме того, оценка гемоди
намических параметров в функциональной сис
теме мать—плацента—плод производилась с по
мощью допплерометрического исследования.

Статистическая обработка полученных дан
ных проводилась с помощью пакета приклад
ных программ Statistica 6.0. с использованием 
параметрических методов статистики и опреде
лением критерия Стьюдента для оценки досто
верности разницы значений.

Результаты исследования и обсуждение
При исследовании уровней тромбомодулина, 

sICAM-1 и sVCAM-1 у беременных с гестозом и 
у беременных контрольной группы отмечалось 
достоверное повышение уровня тромбомодули
на и растворимой формы ICAM-1 у беременных 
с гестозом по сравнению со здоровыми беремен
ными, в то время как уровень растворимой фор
мы VCAM-1 при гестозе оставался в пределах 
нормальных значений и не отличался от тако
вого при физиологически протекавшей беремен
ности (табл. 1).



Уровень тромбомодулина, sICAM-1 и sVCAM-1 в крови беременных с гестозом и с физиологически протекающей 
беременностью

Таблица 1

Маркеры Беременные с гестозом 
(М ± m) п = 126

Беременные с физиологически протекающей беременностью 
(М ± m) n = 22

Тромбомодулин, нг/мл 7,79 ± 0,2* 6,77 ± 0,18
ICAM-1, нг/мл 1132,73 ± 41,22** 825,68 ± 43,29
VCAM-1, нг/мл 795,98 ± 15,15 815,39 ± 22,61

* - р ≤ 0,05; ** - р≤ 0,01; *** - р < 0,001.

Динамика уровня маркеров дисфункции эндотелия в результате проведенного лечения

Таблица 2

Виды терапии
Тромбомодулин, нг/мл slCAM-1, нг/мл sVCAM-1, нг/мл

До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения

Моно мак 7,9 ± 0,33 9 ± 0,26* 1127,52 ± 49,85 1563,53 ± 42,3*** 867,84 ± 16,14 860,54 ± 17,21
Нитросорбид 7,5 ± 0,28 7,4 ± 0,28 1193,42 ± 37,92 1122,93 ± 34,25 711,74 ± 21,16 740,17 ± 17,05
Традиционное лечение 7,7 ± 0,37 7,9 ± 0,39 1077,26 ± 81,81 966,68 ± 41,64 729,15 ± 40,47 789,46 ± 24,39

* - р ≤ 0,05; ** — р≤ 0,01; *** - р ≤0,001.

Экспрессия eNOS в синцитиотрофобласте плаценты и эндотелии сосудов пуповины у женщин с физиологическим течением 
беременности и гестозом

Таблица 3

Экспрессия eNOS в: Физиологическое течение беременности (п = 8) Гестоз (n = 21)

Синцитиотрофобласт, % 95,81 ± 2,74 58,46 ± 4,45***
Эндотелий сосудов пуповины, % 94,67 ± 2,22 40,43 ± 4,81***

* - р ≤ 0,05; ** - р≤ 0,01; *** - р ≤ 0,001.

Таблица 4

Экспрессия eNOS в синцитиотрофобласте плаценты и эндотелии сосудов пуповин пациенток с гестозом в зависимости 
от проведенного лечения

* - р ≤0,05; ** - р≤ 0,01; *** - р < 0,001.

Экспрессия eNOS в: Терапия с применением 
нитровазодилататоров (n = 11) Традиционное лечение (п = 10)

Синцитиотрофобласт, % 53,18 ± 4,33 64,97 ± 7,9
Эндотелий сосудов пуповины, % 43,89 ± 5,62 36,62 ± 8,15

После проведенного лечения беременных ос
новной группы и группы сравнения отмечено 
достоверное повышение уровней тромбомодули
на и sICAM-1 в крови у беременных только в 
случае лечения изосорбида-5-мононитратом, 
тогда как после лечения изосорбида динитратом 
и традиционного лечения не наблюдалось изме
нения ни одного из исследуемых маркеров дис
функции эндотелия (табл. 2).

Результаты изучения экспрессии эндотелиаль
ной NO-синтазы (eNOS) в синцитиотрофоблас
те ворсин плаценты и эндотелии сосудов пупо
вины у пациенток с гестозом и физиологически 

протекавшей беременностью отражены в табл. 3. 
Нами было отмечено, что у пациенток с гесто
зом интенсивность окраски синцитиотрофобла
ста и эндотелия сосудов пуповины была досто
верно ниже, чем у женщин с физиологически 
протекавшей беременностью. Особого внимания 
заслуживает идентичность изменений.

При оценке интенсивности окраски на eNOS 
у пациенток, беременность которых была ослож
нена гестозом, достоверной разницы средних зна
чений как в случае традиционного лечения, так 
и в случае включения в терапию органических 
нитровазодилататоров не наблюдалось (табл. 4).
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Динамика показателей кривых скоростей кровотока в маточных артериях

Таблица 5

Параметры 
кровотока

Моно мак Нитросорбид Традиционное лечение
До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения

СДО 2,4 ± 0,055 2,04 ± 0,44** 2,02 ± 0,045 1,89 ± 0,35** 2,29 ± 0,059 2,44 ± 0,045
ИР 0,61 ± 0,01 0,5 ± 0,011** 0,49 ± 0,011 0,47 ± 0,012 0,5 ± 0,011 0,54 ± 0,011

- р ≤0,05; ** - р≤ 0,01; *** - р ≤ 0,001.

Динамика показателей кривых скоростей кровотока в артерии пуповины

Таблица 6

Параметры 
кровотока

Моно мак Нитросорбид Традиционное лечение
До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения

СДО 3,09 ± 0,056 2,74 ± 0,45** 2,66 ± 0,04 2,54 ± 0,35 3,15 ± 0,05 3,01 ± 0,042
ИР 0,64 ± 0,02 0,61 ± 0,011 0,61 ± 0,011 0,62 ±0,012 0,66 ± 0,021 0,62 ± 0,02

* - р ≤ 0,05; ** - р≤0,01; *** - р ≤ 0,001.

В результате анализа кривых скоростей крово
тока в маточных артериях нами было отмечено, 
что имеется достоверное снижение резистентности 
кровотока после лечения изосорбида-5-монони- 
тратом. После лечения изосорбида динитратом 
отмечалось снижение величины систоло-диасто
лического отношения, в то время как индекс ре
зистентности не изменялся; после проведения 
традиционной терапии не отмечалось достовер
ного изменения ни СДО, ни ИР. При анализе 
параметров кровотока в артерии пуповины было 
выявлено, что достоверно изменялось только СДО 
в результате лечения моно маком, тогда как дру
гие показатели оставались без значимых измене
ний (табл. 5 и 6).

Анализ полученных нами данных показыва
ет, что в формировании дисфункции эндотелия 
при гестозе участвуют факторы, приводящие к 
активации и повреждению эндотелия, что выра
жается в повышении уровней тромбомодулина 
и sICAM-1 в сыворотке крови у беременных с 
гестозом по сравнению с нормой для небере
менных женщин и беременных с физиологически 
протекающей беременностью. Тромбомодулин 
входит в антикоагулянтную систему протеина С, 
обеспечивая его активацию при связывании с 
тромбином. Он относится к маркерам, отража
ющим повреждение клеток эндотелия, так как 
являясь по своей сущности трансмембранным 
белком, появляется в свободной циркуляции при 
их разрушении. Существуют данные о сниже
нии синтеза тромбомодулина при воздействии 
на эндотелий провоспалительных цитокинов, та
ких как TNF-α и интерлейкин-1ß, а также о вкла
де гемодинамических факторов в регуляцию эк
спрессии тромбомодулина. Так, по данным 

Takada et al., Braddock et al., установлена роль 
изменения напряжения сдвига в сосуде, когда 
при усилении кровотока происходит увеличение 
синтеза тромбомодулина в сосудистой стенке [5, 
10]. Рядом авторов выявлено повышение кон
центрации этого вещества в сыворотке крови у 
беременных с гестозом, причем отмечена пря
мая корреляция между степенью тяжести гесто
за и уровнем тромбомодулина [10]. Молекулы 
адгезии, к которым относятся ICAM-1 (молеку
ла межклеточной адгезии) и VCAM-1 (сосудис
то-клеточная молекула адгезии) и отражают ак
тивацию эндотелия. Они синтезируются и 
экспрессируются эндотелиоцитами, в дальней
шем посредством механизма «смывания» попа
дая в кровь, где циркулируют в виде растворимых 
форм. Существует множество данных об изме
нении содержания адгезивных молекул при гес
тозе и плацентарной недостаточности, большин
ство из которых связаны с изолированным 
повышением уровня ICAM-1 в крови, или 
реже — обеих адгезивных молекул. Регуляция 
синтеза ICAM-1 эндотелиоцитами также связа
на с увеличением напряжения сдвига (в отличие 
от VCAM-1) экспрессия которой при этом не 
меняется [5].

По данным нашего исследования наблюдает
ся отсутствие достоверной разницы между сред
ними значениями sVCAM-1 у здоровых беремен
ных и пациенток с гестозом, что подтверждается 
данными литературы по данному вопросу [8]. 
Концентрация тромбомодулина и sICAM-1 в сы
воротке крови у беременных гестозом после ле
чения изосорбида-5-мононитратом может свиде
тельствовать о возрастании экспрессии их в 
эндотелиоцитах в ответ на рост величины напря



жения сдвига. Органические нитровазодилатато
ры обладают мощным сосудорасширяющим дей
ствием и в растворах для инфузионного введения 
используются в отечественном акушерстве в це
лях достижения эффекта управляемой гипотонии, 
наряду с ганглиоблокаторам и при лечении зло
качественной гипертензии. В зарубежной лите
ратуре описан положительный опыт применения 
таблетированных, сублингвальных и депониро
ванных форм нитроглицерина и изосорбида ди
нитрата в лечении гестоза. Авторами отмечается 
стойкий гипотензивный эффект этих препаратов 
и улучшение маточно-плацентарного и плодово
плацентарного кровотоков при их применении 
[6, 13, 14].

При оценке полученных данных допплеромет
рического исследования нами отмечено сниже
ние сосудистой резистентности в маточно-пла
центарной и плодово-плацентарной частях 
функциональной системы мать—плацента—плод 
после лечения изосорбида-5-мононитратом. По 
нашему мнению, именно возрастание скорости 
кровотока, приводящее к увеличению напряже
ния сдвига, вызывает ускорение синтеза тромбо
модулина и межклеточной молекулы адгезии в 
функционально измененных при гестозе эндоте
лиоцитах. Нами не наблюдалось изменения уров
ня исследуемых маркеров повреждения эндоте
лия после лечения изосорбида динитратом, что 
предположительно говорит об отсутствии влия
ния этого препарата на функциональное состоя
ние эндотелия и свидетельствует о меньшей ва
зодилатирующей способности данного вещества.

Полученные нами результаты иммуногистохи
мического исследования экспрессии eNOS в пла
центе и пуповине показывают выраженное угне
тение синтеза этого фермента при гестозе и, как 
следствие этого, вероятный дефицит продукции 
эндотелиального релаксирующего фактора (NO) 
в пределах фетоплацентарного комплекса. Нами 
не было отмечено достоверного снижения экс
прессии эндотелиальной синтазы оксида азота в 
синцитиотрофобласте и эндотелии сосудов пупо
вины как при лечении нитровазодилататорами, 
так и при традиционной терапии гестоза, что яв
ляется важным фактором сохранения адекватно
го синтеза эндогенного оксида азота при приме
нении медикаментозной терапии гестоза.

Таким образом, при гестозе отмечено сниже
ние экспрессии фермента, отвечающего за син
тез NO в пределах фетоплацентарного комплек
са, что позволяет предполагать дефицит NO при 
гестозе. Органические нитровазодилататоры 
улучшают маточно-плацентарный кровоток и, 
таким образом, являются средствами для прове
дения заместительной NO-терапии при гестозе.
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■ Summary: We investigated influence of nitrovasodilators on 
functional status of endothelium in preeclampsia with measuring 
of thrombomodulin, sICAM-1 and sVCAM-1 plasma levels. 
Changes in feto-placental and uteroplacental hemodynamics were 
analysed after treatment with isosorbide mononitrate and isosorbide 
dinitrate. Our results showed efficacy of nitric oxide donors in 
complex therapy of preeclampsia.
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■ Охарактеризованы особенности 
микрофлоры гениталий
у 70 небеременных женщин 
с негонококковым эндоцервицитом 
и 20 здоровых женщин. В большинстве 
случаев эндоцервицита была 
диагностирована смешанная инфекция, 
при этом чаще всего выявляли 
хламидии в сочетании с вирусами 
простого герпеса (ВПГ) и папилломы 
человека (ВПЧ). При моноинфекции 
чаще обнаруживали уреаплазмы.
У 20% здоровых женщин 
в цервикальных образцах были 
выявлены уреаплазмы. Установлено, 
что в 83% случаев эндоцервицита 
в патологический процесс вовлекается 
микрофлора влагалища, и чаще всего 
это проявляется бактериальным 
и кандцдозным вагинитом. 
Ведущая этиологическая роль 
в развитии эндоцервицита 
у небеременных женщин принадлежит 
уреаплазмам, хламидиям, ВПГ и ВПЧ.
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Введение
Известно, что одним из барьеров, препятствующим внедре

нию возбудителя в верхние отделы половых путей является шейка 
матки. Этому способствует анатомическая узость цервикального 
канала шейки матки, наличие слизистой «пробки», содержащей 
секреторный иммуноглобулин А, лизоцим и другие вещества, 
обладающие защитными свойствами, скопления макрофагов, 
нейтрофилов, Т-лимфоцитов в собственной пластинке слизис
той оболочки. При поражении слизистой цервикального канала 
снижается эффективность ее барьерной функции, что делает 
возможным восходящее инфицирование верхних отделов поло
вых органов, и, как следствие, возникают такие осложнения, 
как бесплодие, невынашивание беременности, повышается риск 
развития пороков плода и плаценты, осложнений после малых 
гинекологических операций [3, 6, 13]. Порой отсутствие выра
женных признаков воспалительной реакции со стороны сли
зистой цервикального канала и неопределенность диагно
стических критериев заболевания часто приводят к ошибкам 
диагностики и терапии, что способствует хронизации процесса, 
развитию аутоиммунной патологии. В значительной мере это 
обусловлено недостаточной информированностью врачей об эн
доцервицитах, их этиологии, особенностях диагностики и лече
ния. По данным литературы, в настоящее время инфекционные 
заболевания достаточно редко вызываются одним возбудителем 
[2, 7, 16]. Смешанные инфекции составляют примерно 20-30% в 
структуре инфекционных заболеваний нижнего отдела половых 
путей, т. е. почти у каждой третьей пациентки выявляется ин
фекционный процесс, вызванный несколькими возбудителями 
[3, 8, 9]. В таких случаях клинические проявления заболевания 
нетипичны и определяются характером взаимодействия между 
различными возбудителями, приводящим к угнетению или сти
муляции одного возбудителя другим. Кроме того, если моноин
фекция поддается лечению значительно легче, то при смешан
ной инфекции, особенно при хроническом ее течении, добиться 
излечения без дальнейшего рецидивирования процесса значи
тельно труднее.

По данным различных авторов, в структуре хронических вос
палительных заболеваний цервикального канала в настоящее время 
доминируют цервициты, вызванные Chlamydia trachomatis, Neis
seria gonorrhoeae и вирусами папилломы человека (ВПЧ) и про
стого герпеса (ВПГ) II серотипа. На этом фоне наиболее часто 
развиваются цервикальная интраэпителиальная дисплазия и рак 
шейки матки [1,5, 10, 14]. Исследования А.Л. Тихомирова (2000) 
показывают, что при наличии хронического процесса в различ
ных отделах половой системы женщин у 70% отмечены хлами
дийная и уреаплазменная инфекции [11]. По материалам же ис
следований В.И. Удовиченко и соавт. (1997), 80% женщин, 
обращающихся в женскую консультацию с различными видами



вульвовагинитов, цервицитов, уретритов, име
ют смешанную инфекцию [12]. Большинство ис
следователей полагают, что одним из главных 
факторов риска, способствующих обострению 
инфекционного процесса, является бактериаль
ный вагиноз, что связано с повышенной актив
ностью анаэробной микрофлоры: гарднерелл, 
бактероидов, пептострептококков и других мик
роорганизмов [9, 12, 16]. По данным зарубеж
ных авторов, основная роль в развитии воспа
лительных заболеваний цервикального канала 
принадлежит гонококкам и хламидиям [15, 16].

Целью нашего исследования явилось изуче
ние особенностей микрофлоры гениталий у не
беременных женщин с негонококковым эндо
цервицитом.

Материалы и методы
Под наблюдением находились две группы 

женщин в возрасте от 17 до 39 лет. В первую 
группу входили 70 небеременных пациенток с 
эндоцервицитом, вторую группу — контроль
ную — составили 20 здоровых женщин. Па
циентки первой группы в большинстве случаев 
предъявляли жалобы на выделения из половых 
путей слизистого либо слизисто-гнойного харак
тера, нередко усиливающиеся в предменстру
альный период и сопровождающиеся дизуриче
скими симптомами. Диагноз эндоцервицита 
устанавливался на основании жалоб, анамнеза, 
клинической картины, простой и расширенной 
кольпоскопии, цитологического исследования, ла
бораторных методов диагностики. У 29 из 70 жен
щин заболевание протекало в острой форме, в 
остальных (41) случаях имело хроническую 
форму. Во всех случаях острого эндоцервицита 
пациентки обратились за помощью в период от 
3 до 14 дней от начала клинических проявлений 
заболевания. При хроническом эндоцервиците 
длительность клинических проявлений коле
балась от 3-х месяцев до 1,5—2 лет. Основными 
диагностическими критериями острого и хро
нического эндоцервицита помимо анамнеза за
болевания служили данные осмотра и кольпос
копии. При остром процессе на фоне отечности 
и диффузной гиперемии слизистой шейки мат
ки определялись обильные слизисто-гноевидные 
выделения из цервикального канала, были вид
ны точечные кровоизлияния в области наруж
ного зева, которые после обработки раствором 
уксусной кислоты светлели. После пробы Шил
лера поверхность слизистой шейки матки окра
шивалась неравномерно, с характерной крап
чатостью йоднегативных и йодпозитивных 
участков. Иногда наблюдались участки изъязв

ления или слущивания поверхностных слоев 
эпителия до базального слоя. Обнаружение сфор
мированной гипертрофической эктопии шейки 
матки указывало на наличие хронического про
цесса. В хронической стадии выделения могли 
быть незначительными, шейка матки — отеч
ная с очаговой гиперемией.

В обеих группах проводилось изучение осо
бенностей микрофлоры гениталий. Методами 
изучения служили: прямая микроскопия натив
ных и окрашенных метиленовым синим мазков, 
полученных из уретры, вагины и цервикального 
канала, а также микроскопия уретральных, ва
гинальных и цервикальных мазков, окрашенных 
по Граму. Исследование цервикального отде
ляемого в целях обнаружения хламидий, ми
коплазм, уреаплазм, вирусов простого герпеса и 
папилломы человека проводили методом по
лимеразной цепной реакции (ПЦР) с исполь
зованием тест-систем НПФ Литех, Москва. 
Микроскопическую картину влагалищного мик
робиоценоза оценивали согласно классифика
ции, предложенной О. Ировцем и соавт. (1958), 
включающей шесть картин [4]. Типичное состо
яние нормального микробиоценоза влагалища с 
доминированием лактобацилл и отсутствием 
грамотрицательной микрофлоры, псевдомицелия, 
лейкоцитов определяют как I картину. Картина
II характеризуется умеренным или сниженным 
количеством лактобацилл, наличием грамполо
жительных кокков, грамотрицательных палочек, 
единичных лейкоцитов. Этот тип микробио
ценоза характерен для бактериального вагино
за, но он может также наблюдаться и у здоровых 
женщин при отсутствии у них субъективных 
жалоб. При бактериальном вагините наблюдается
III картина микробиоценоза влагалища, кото
рая характеризуется присутствием обильной по
лиморфной микрофлоры, большого количества 
лейкоцитов, слущенного эпителия и отсутстви
ем лактобацилл. Картины IV-VI определяются 
как «специфическое воспаление», характерное 
для гонореи, трихомониаза, кандидоза, соответ
ственно, с обилием в мазках лейкоцитов, мак
рофагов, выраженным фагоцитозом и опреде
ленных возбудителей.

Результаты исследования
При оценке микробиоценоза влагалища у 

наблюдаемых нами женщин обнаружено, что I 
(физиологическая) картина имела место у 
12,86 ± 4,0% женщин с эндоцервицитом и у 
65 ± 10,94% здоровых женщин (р< 0,05). Кар
тина II микробиоценоза влагалища достоверно 
чаще встречалась в группе здоровых женщин 



(35 ± 10,94%) по сравнению с больными эн
доцервицитом (4,28 ± 2,42%, р < 0,05). Карти
ны микробиоценоза вагины, характерные для 
бактериального и кандидозного вагинита (III и 
VI), встречались только в первой группе жен
щин и составили 54,28 ± 5,95% и 28,58 ± 5,39% 
соответственно. Что касается IV и V картин, 
соответствующих гонорейному и трихомонад- 
ному поражению урогениталий, то они не встре
чались ни у одной из наблюдаемых нами жен
щин (рис. 1).

Полученные данные говорят о том, что при 
эндоцервиците почти в 83% случаев микрофлора 
влагалища вовлекается в воспалительный про
цесс и достоверно чаще это проявляется сопут
ствующим бактериальным или кандидозным ва
гинитом. Однако в 17,14 ± 4,50% случаев 
эндоцервицита микробиоценоз влагалища со
ответствовал картинам I и II. Существенной 
разницы в изменениях картин микробиоценоза 
вагины при остром и хроническом эндоцерви
ците не выявлено.

Микроскопически оценивалось отделяемое 
уретры, вагины и цервикального канала у всех 
наблюдаемых нами женщин. В цервикальных 
образцах, полученных от пациенток первой 
группы, в 100% наблюдалось обилие полиморф
ноядерных лейкоцитов (> 20 в поле зрения све
тового микроскопа при 1000-кратном увеличе
нии). В уретральных же мазках у 71,4 ± 5,40% 
женщин с эндоцервицитом лейкоциты чаще 
были в небольшом количестве (< 3 в поле зре
ния), а в 28,6 ± 5,40% случаев микроскопичес
кая картина соответствовала уретриту (> 10 по
лиморфноядерных лейкоцитов в поле зрения). 
В группе здоровых женщин в отделяемом урет
ры и цервикального канала лейкоциты встре
чались в небольшом количестве (< 3-4 в поле 
зрения).

Рис. 1. Микробиоценоз влагалища у здоровых женщин 
и женщин с эндоцервицитом

Методом ПЦР при оценке образцов, полу
ченных из цервикального канала у женщин с 
эндоцервицитом, в большинстве случаев были 
выявлены Ureaplasma urealyticum — у 32 из 70 на
блюдаемых пациенток (45,71 ± 5,95%). Chlamy
dia trachomatis обнаружены у 27 из 70 женщин 
первой группы, что составило 38,57 ± 5,82%. 
Mycoplsasma hominis выявлены у 18 женщин с 
эндоцервицитом (25,71 ± 5,22%), a Mycoplasma 
genitalium — в 4,28±2,42%. Инфицирование цер
викального канала вирусом простого герпеса 
(ВПГ) выявлено в 11,42 ± 3,80%, а вирусом па
пилломы человека (ВПЧ) — в 28,57 ± 5,39% слу
чаев. Во второй группе у 4 из 20 женщин ме
тодом ПЦР из цервикального канала были 
выявлены U. urealyiticum (20,00 ± 9,17%) при от
сутствии у них жалоб и клинических проявле
ний эндоцервицита. При этом другие микроор
ганизмы у них не были выявлены (табл. 1).

При изучении частоты моно- и микстинфек
ции у небеременных женщин с эндоцервицитом 
при исследовании цервикального отделяемого 
показано, что инфицирование одним видом мик
роорганизмов имело место в 30 случаях из 70 
(42,86 ± 5,91%). При этом наиболее часто выяв
лялись уреаплазмы (36,6 ± 8,79%) и М. hominis 
(26,6 ± 8,07%). С. trachomatis в качестве моновоз
будителя эндоцервицита обнаружены у 6 женщин 
первой группы, что составило 20,00 ± 7,30%, при
чем заболевание в данных случаях протекало в 
острой форме. Вирусы простого герпеса и па
пилломы человека при моноинфекции у жен
щин с эндоцервицитом встречались с одинако
вой частотой (10,00 ± 5,47%).

У 40 из 70 больных (57,14 ± 5,91%) первой груп
пы выявлялась микстинфекция, причем сочета
ние двух микроорганизмов наблюдалось у 31 из 
них (77,50 ± 4,99%), трех — у 9 (22,50 ± 4,99%). 
При смешанных инфекциях в цервикальных 
образцах чаще других микроорганизмов обна
руживали С. trachomatis (52,5 ± 7,98%), вирус 
папилломы человека (42,5 ± 7,82%) и уреаплаз
мы (32,5 ± 7,41%). М. hominis и ВПГ выявля
лись реже — в 22,5 ± 6,65% и 12,5 ± 5,23% слу
чаев соответственно. М. genitalium выявлены 
только при смешанной инфекции (7,5 ± 4,16%). 
В табл. 2 приведены данные по частоте выявле
ния каждого возбудителя при моно- и микстин
фекции в отделяемом цервикального канала.

Анализируя данные по смешанной инфекции, 
получили, что на долю хламидийно-вирусных 
эндоцервицитов приходилось 21,42 ± 4,90% слу
чаев заболевания: сочетание хламидий и ВПЧ 
имело место у 17,14 ± 4,50% заболевших, а хла
мидийно-герпетическое поражение цервикально
го канала — в 8,28 ± 3,29% случаев. Интересно 



отметить, что вирус папилломы человека выяв
лялся только в сочетании с хламидиями и уре- 
аплазмами (8,52 ± 3,34%). С. trachomatis в соче
тании с U. urealyiticum встречались в 10 ± 3,58%, 
а с М. hominis — в 4,28 ± 2,42% случаев заболе
вания. Сочетание уреаплазм с М. hominis наблю
далось у 11,42 ± 3,80%, а с М. genitalium и ВПГ — 
у 2,86 ± 1,99% пациенток.

Сравнивая частоту и особенность выявлен
ных микроорганизмов из цервикальных образ
цов в зависимости от остроты течения эндоцер
вицита, получили следующие данные. При 
хроническом эндоцервиците (41 случай) хлами
дии и М. hominis встречались с одинаковой час
тотой — 19,51 ± 6,19%. М. genitalium были обна
ружены у 2 женщин (4,88 ± 3,36%), а уреаплазмы 
— у 27 (65,85 ± 7,41%) женщин с хроническим 
эндоцервицитом. Вирус папилломы человека при 
хроническом течении встречался в 21,95 ± 6,46% 
случаев (9 из 41). Вирус простого герпеса при 
хроническом процессе встречался с частотой 9,76 
± 4,63% случаев.

При остром процессе достоверно чаще были 
выявлены хламидии — в 19 случаях из 29 
(65,51 ± 8,83%, р< 0,01). М. hominis были обна
ружены у 10 женщин (34,48 ± 8,82%), а М. ge
nitalium — только в 1 (3,45 ± 3,39%) случае 
острого эндоцервицита. Уреаплазмы при ост
ром процессе встречались с низкой частотой 
(17,24 ± 7,01%) по сравнению с хроническим 
процессом. Вирус папилломы человека был об
наружен в 11 (37,93 ± 9,01%) случаях острого те
чения заболевания. В табл. 3 приведены данные 
по частоте выявленных возбудителей при ост
ром и хроническом эндоцервиците.

Таким образом, существенную этиологиче
скую роль в развитии негонококковых эндоцер
вицитов у небеременных женщин играют С. tra

chomatis, U. urealyiticum и вирусы генитального 
герпеса и папилломы человека.

Изолированный эндоцервицит (без сопутству
ющего уретрита и вагинита) встречался у 12 из 
70 (17,14 ± 4,5%) женщин I группы. Чаще дру
гих микроорганизмов при изолированном эн
доцервиците были обнаружены уреаплазмы — у 
5 (41,66 ± 14,23%). Хламидии и микоплазмы при 
этом встречались с одинаковой частотой — по 
два случая каждый (16,66 ± 10,76%). Значитель
но реже были обнаружены вирусы простого гер
песа и папилломы человека, по одному случаю 
(8,33 ± 7,97%).

Интересно, что эндоцервицит в сочетании с 
уретритом встречался у 7 из 70 (9,99 ± 3,58%) 
пациенток, причем у 6 из них (85,71 ± 13,22%) 
заболевание протекало в острой форме и только 
в одном случае (14,28 ± 13,22%) процесс был 
хроническим. В 6 из 7 случаев сочетания ост
рого эндоцервицита с уретритом были обна
ружены хламидии, при этом только у двух из 6

Частота выявления возбудителей в соскобах эпителия 
цервикального канала у женщин с эндоцервицитом 
при моно- и микстинфекции

Таблица 2

Возбудитель При моно
инфекции (n=30)

При микст
инфекции (n=40)

Chlamydia 
trachomatis

6(20 ± 7,30%) 21(52,5 ± 7,98%)

Mycoplasma 
hominis

8(26,6 ± 8,07%) 10(25 ± 6,85%)

Mycoplasma 
genitalium

— 3(7,5 ± 4,2%)

Ureaplasma 
urealyticum

19(63,3 ± 8,79%) 13(32,5 ± 7,41%)

HSV 3(10 ± 5,47%) 5(12,5 ± 5,23%)
HPV 3(10 ± 5,47%) 17(42,5 ± 7,82%)

Частота выявления возбудителей в соскобах эпителия 
цервикального канала у женщин с эндоцервицитом 
и здоровых женщин

Таблица 1

Возбудитель
Женщины 

с эндоцервицитом 
(n = 70)

Здоровые 
женщины 
(n = 20)

Chlamydia 
trachomatis

27(38,57 ± 5,8%) —

Mycoplasma 
hominis

18(25,71 ± 5,22%) —

Mycoplasma 
genitalium

3(4,28 ± 2,42) —

Ureaplasma 
urealyticum

32(45,71 ± 5,95%) 4(20 ± 9,17%)

HSV 8(11,42 ± 3,80%) —

HPV 20(28,57 ± 5,39%) —

Частота выявления возбудителей в соскобах эпителия 
цервикального канала у женщин с острым и хроническим 
эндоцервицитом

Таблица 3

Возбудитель Острый 
эндоцервицит (n=29)

Хронический 
эндоцервицит (n=41)

Chlamydia 
trachomatis

19(65,51 ± 8,83%) 8(19,51 ± 6,19%)

Mycoplasma 
hominis

10(34,48 ± 8,82%) 8(19,51 ± 6,19%)

Mycoplasma 
genitalium

1(3,45 ± 3,39%) 2(4,88 ± 3,36%)

Ureaplasma 
urealyticum

5(17,24 ± 7,01%) 27(65,85 ± 7,41%)

HSV 4(13,79 ± 6,40%) 4(9,76 ± 4,63%)
HPV 11(37,93 ± 9,01%) 9(21,95 ± 6,46%)



женщин С. trachomatis выявлялись как единст
венный возбудитель (28,56 ± 17,19%). В осталь
ных 4 из 6 случаев хламидии были обнаружены в 
сочетании с вирусом папилломы человека (42,85 ± 
± 18,70%) и уреаплазмами (14,28 ± 13,22%). 
Только в одном случае сочетания уретрита с 
хроническим эндоцервицитом были обнаруже
ны микоплазмы (М. genitalium в сочетании с 
М. hominis) (14,28 ± 13,22%). Во всех случаях 
сочетания уретрита и эндоцервицита наблюда
лось изменение микрофлоры влагалища, причем 
в большинстве случаев был выявлен сопутству
ющий бактериальный вагинит — в 6 из 7 случа
ев (85,71 ± 13,22%), реже — кандидозный ваги
нит, в 1 из 7 случаев (14,28 ± 13,22%).

Обсуждение и выводы
Результаты проведенных исследований по

казали, что при негонококковом эндоцервиците 
у небеременных женщин в 82,86% случаев, а 
при сопутствующем уретрите — в 100% слу
чаев в воспалительный процесс вовлекается 
микрофлора влагалища, причем в два раза чаще 
этот процесс проявляется бактериальным ва
гинитом, реже — поражением вагины грибами 
рода Candida. Особенностью микрофлоры вла
галища является ее изменчивость под действи
ем как экзогенных, так и эндогенных факто
ров. Существенное влияние на микробиоценоз 
влагалища, помимо физиологических и гормо
нальных изменений, оказывают факторы, из
меняющие иммунологическую реактивность 
организма (длительные воспалительные процес
сы, частые стрессовые ситуации, распростра
ненность самолечения, нарушение личной ги
гиены и др.). С учетом проведенных нами 
наблюдений можно утверждать, что наличие 
воспалительного процесса в цервикальном ка
нале шейки матки приводит к изменению pH 
влагалищного отделяемого и активации услов
но патогенных микроорганизмов, тем самым 
способствуя распространению воспаления на 
влагалище и уретру. Причем первичным вос
палительный процесс был в цервикальном ка
нале, а влагалище вовлекалось в процесс вто
рично. Это подтверждается данными прямой 
микроскопии, когда во всех просматриваемых 
вагинальных мазках обнаруживались овальной 
формы полиморфноядерные лейкоциты, харак
терные для цервикального канала. В большин
стве случаев эндоцервицита была обнаружена 
смешанная микрофлора. По нашим наблюде
ниям, при смешанной инфекции чаще выяв
лялись хламидии и вирус папилломы человека, 
тогда как в случаях моноинфекции преоблада

ли уреаплазмы. В зависимости от характера те
чения эндоцервицита получено, что в 41 из 70 
случаев процесс был хроническим, и при этом 
чаще в цервикальных образцах были обнару
жены представители условно патогенной мик
рофлоры (микоплазмы и уреаплазмы), что под
тверждается данными многих исследователей [7, 
11]. При остром эндоцервиците достоверно 
чаще выявлялись С. trachomatis в сочетании с 
вирусами (ВПЧ и ВПГ) (р< 0,01). Изучая осо
бенности микрофлоры влагалища при остром 
и хроническом процессах, получили незначи
тельное преобладание кандидозной инфекции 
над бактериальной при остром эндоцервиците 
и бактериальной инфекциях — при хрониче
ском. Во всех случаях (17,14%) физиологичес
кого микробиоценоза влагалища воспалитель
ный процесс в цервикальном канале протекал 
в острой форме. Приведенные данные по изу
чению особенностей микрофлоры гениталий 
при эндоцервицитах рекомендуется учитывать 
при выборе тактики лечения данной нозоло
гии. При обследовании здоровых женщин у 20% 
из них в материалах из цервикального канала 
выявлены U. urealyticum, что дает возможность 
рассматривать эти случаи как здоровое носи
тельство уреаплазм.
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THE PROPERTIES OF THE MICROFLORA OF THE GENITAL 
TRACT IN WOMEN WITHENDOCERVICITIS

Shirshova N.Yu., Shipitsyna E.V., Savicheva A.M., Polyanin A.A.

■ Summary: The microflora of the genitalia in 70 nonpregnant 
women with non-gonococcal endocervicitis and 20 healthy women 
was characterised. In most cases of endocervicitis mixed infection 
was diagnosed, combination of chlamydiae with herpes simplex vi
rus (HSV) and human papillomavirus (HPV) being more frequent. 
In cases of monoinfection ureaplasmas were the most prevalent mi
croorganisms. In 20% of healthy women ureaplasmas were detected.

It has been shown that in 83% of endocervicitis cases the 
microflora of the vagina is involved in the pathological process, 
which is more often manifested in bacterial and candidal vaginitis. 
In etiology of endocervicitis a major part is played by ureaplasmas, 
chlamydiae, HSV and HPV.

■ Key words: endocervicitis; bacterial vaginosis; vaginitis; microflora



А.Ф. Урманчеева, 
Г.И. Михайлюк, Е.А. Ульрих
Медицинская академия 
последипломного образования, 
кафедра онкологии с курсом 
клинической радиологии, 
Санкт-Петербург

ЗАМЕСТИТЕЛЬНАЯ ГОРМОНАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ 
В РЕАБИЛИТАЦИИ БОЛЬНЫХ РАКОМ ЭНДОМЕТРИЯ 
ПОСЛЕ РАДИКАЛЬНОГО ЛЕЧЕНИЯ

■ Рассмотрена возможность 
применения заместительной 
гормональной терапии для 
реабилитации больных, страдающих 
постовариоэктомическим синдромом, 
возникшим вследствие радикального 
лечения рака эндометрия.
Приведены данные собственного 
исследования по оценке приемлемости 
и эффективности различных 
препаратов ЗГТ для коррекции 
постовариоэктомического синдрома 
у больных раком эндометрия.
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постовариоэктомический синдром; 
заместительная гормональная терапия

Рак эндометрия (РЭ) занимает четвертое место в структуре 
онкологической заболеваемости женщин и первое место среди 
злокачественных опухолей женских гениталий. В 25% случаев РЭ 
регистрируется у пациенток в пременопаузе, а у 5% — моложе 40 
лет. Таким образом, около трети больных раком тела матки нахо
дится в трудоспособном возрасте [1].

Несомненные достижения научной и практической онколо
гии на современном этапе позволяют добиться высоких показа
телей пятилетней выживаемости пациенток (при I стадии — бо
лее 90%) [2]. Условно заболевание приближается к курабельному. 
И если на первом плане — задача радикального, в основном хи
рургического лечения, то после его завершения остро возникает 
проблема качества жизни. Одна из них — постовариэктомиче
ский синдром (ПОЭС) вследствие выключения функции яични
ков, характеризующийся вегетативно-сосудистыми, психоэмоци
ональными и обменно-эндокринными нарушениями. Поэтому в 
последние годы целью терапии является не только сохранение 
жизни, но также и качества жизни пациента. Все большее внима
ние привлекает серьезность постовариэктомических расстройств 
у онкогинекологических больных, что диктует необходимость по
иска адекватных методов коррекции.

Учитывая генез расстройств у женщин с ПОЭС, единствен
ным патогенетически обоснованным методом лечения является в 
настоящее время заместительная гормональная терапия (ЗГТ).

Длительное время оставался дискуссионным вопрос о возмож
ности применения ЗГТ больным РЭ после радикального лечения.

Результаты проведенных в мире немногочисленных исследо
ваний показали отсутствие увеличения риска развития рецидива 
РЭ на фоне ЗГТ и даже увеличение продолжительности безреци
дивного периода в группе этих больных (табл. 1).

Так, W. Creasman W. [3] еще в 1986 г. по ретроспективным 
материалам 221-й больной РЭ не обнаружил увеличения риска 
рецидивирования в группе получавших ЗГТ — 2,1% по сравне
нию с пациентками без ЗГТ, у которых частота рецидивирования 
была даже выше — 14,9%.

Аналогичные данные получены Lee R. et al.[4] среди 44 боль
ных РЭ, получавших ЗГТ. За период наблюдения (в среднем

Опыт ЗГТ пациенткам после лечения РЭ*

Таблица 1

Автор Год Число больных Стадии заболевания

Creasman W. 1986 221 I
Lee R. 1990 44 I
Chapman J. 1996 62 I—II
Suriano K. 1999 130 I—III

Ни в одном исследовании не отмечено увеличения риска рецидива РЭ.



64 месяца) в группе ЗГТ не было рецидивов за
болевания, тогда как в группе без ЗГТ — зареги
стрировано 8 рецидивов (8%). В исследовании 
Chapman J. et al. [5] также не было достоверных 
различий в длительности безрецидивной выжи
ваемости в группах использовавших и не при
менявших ЗГТ.

Схожие результаты получены Suriano К. et. al. 
[6], наблюдавших с 1984 по 1998 гг. 130 больных 
РЭ (I, II и III стадиями), получавших ЗГТ в сред
нем 83 месяца. У большинства пациенток (83%) 
была I стадия заболевания, причем у 50% — lb 
стадия. Контрольная группа насчитывала 119 па
циенток, не получавших ЗГТ. Выживаемость в 
среднем не отличалась в обеих группах. Однако 
безрецидивный период среди больных, получав
ших ЗГТ, был значительно выше (82 месяца), чем 
в контрольной группе (63 месяца). Частота ре
цидивов в группе ЗГТ также была ниже (1,4%) в 
отличие от 14,3% в группе без ЗГТ.

Сведения, представленные на 10-ом Меж
дународном Конгрессе по менопаузе (июнь 
2002 г., Берлин), также не исключают возмож
ность применения ЗГТ у пролеченных больных 
РЭ ранних стадий. Так, данные Центра менопау
зы во Флоренции (Италия) продемонстрировали 
отсутствие рецидивов РЭ в группе ЗГТ (n = 14) 
за период от 2 месяцев до 10 лет (в среднем 55 
месяцев), при этом не отмечено ни одного ле
тального случая, а также не возникло никаких

Характеристика пациенток, принимавших ЗГТ

Таблица 2

Параметры Значения

Индивина (n = 20 )
Средний возраст, лет 44,6 + 0,7
Средний послеоперационный период, мес 14 + 1,2
Средний ММИ до лечения, баллы 36,8 + 2,35
Средний ММИ через 6 мес, баллы 12,9 + 1,0
Климодиен (n= 14)
Средний возраст, лет 45,7 +/- 1,5
Средний послеоперационный период, мес 13,4 +/- 2,2
Средний ММИ до лечения, баллы 28,5 +/- 2,2
Средний ММИ через 3 мес, баллы 17,1 +/- 2,2
Ливиал (п = 12)
Средний возраст, лет 44,8 +/- 0,9
Средний послеоперационный период, мес 14,1 +/- 2,9
Средний ММИ до лечения, баллы 33,8 +/- 3,1
Средний ММИ через 6 месяцев, баллы 2,3 +/- 0,7
Мегейс (n = 8 )
Средний возраст, лет 49,8 +- 1,7
Средний послеоперационный период, мес 18,5 +/- 2,8
Средний ММИ до лечения, баллы 33,4 +/- 4,1
Средний ММИ через 6 мес, баллы 16,25 +/- 2,75

интеркуррентных заболеваний [7] и было дос
тигнуто полное купирование симптомов ПОЭС 
у всех пациенток. Аналогичные результаты про
демонстрировали и другие авторы [8, 9].

Продолжается международное рандомизиро
ванное (двойное слепое) исследование, резуль
таты которого предполагают окончательно оп
ределить возможность применения ЗГТ при РЭ 
[10], и по имеющимся уже предварительным 
данным в ходе программы не выявлено отрица
тельного эффекта ЗГТ.

Таким образом, по результатам всех извес
тных проведенных в мире исследований — РЭ 
в анамнезе не является абсолютным противо
показанием для применения ЗГТ [3, 4, 5, 6]. 
Целью исследования явилось определение воз
можности применения и оценка эффективно
сти заместительной гормонотерапии в коррек
ции ПОЭС у больных раком эндометрия.

Материалом исследования послужили данные 
74-х пациенток, получивших лечение в онкоги
некологическом отделении Ленинградского об
ластного онкологического диспансера с гисто
логически верифицированным РЭ в различные 
сроки после радикального хирургического или 
комбинированного лечения, находящиеся в со
стоянии клинической ремиссии (2001—2003 гг.).

Пациентки были разделены на 2 группы:
1) больные, получающие ЗГТ (54 пациентки);
2) контрольная группа — 20 пациенток, ко

торым ЗГТ не проводилась.
Рандомизация в целях включения в отдель

ные группы осуществлялась конвертным мето
дом с учетом противопоказаний к ЗГТ.

ЗГТ проводилась 54 пациенткам в следующих 
вариантах:

• препарат индивина (Орион, Финляндия) 
в виде таблеток для приема внутрь, содержащих 
эстрадиола валерат 1 мг/сут и медроксипрогес
терона ацетата 2,5 мг/сут, ежедневно получали 
20 пациенток;

• препарат климодиен (Шеринг, Герма
ния) в виде таблеток для приема внутрь, содер
жащих эстрадиола валерата 2 мг/сут и диеноге
ста 2 мг/сут, ежедневно получали 14 пациенток;

• препарат ливиал (Органон, Голландия) 
в виде таблеток для приема внутрь, содержащих 
активного вещества тиболона 2,5 мг/сут, ежед
невно получали 12 пациенток;

• препарат мегейс (Бристол-Майерс- 
Сквибб, США) в виде таблеток для приема 
внутрь, содержащих медроксипрогестерона аце
тата 20 мг, ежедневно получали 8 пациенток.

Заместительная гормонотерапия проводилась 
в непрерывном режиме. Длительность лечения 
в среднем составила 7,6 месяца (от 6 до 18 мес). 



Возраст больных варьировал от 31 до 55 лет и в 
среднем составил 45,1 ± 0,7 лет. Все пациентки 
до проведения хирургического лечения имели 
сохраненную менструальную функцию (табл. 2).

На момент включения больных РЭ в исследо
вание, а также через 3 и 6 месяцев осуществля
лась оценка выраженности проявлений ПОЭС и 
их динамики в процессе наблюдения по моди
фицированному менопаузальному индексу 
(ММИ) при осмотре и опросе с помощью специ
ально разработанных анкет. На момент включе
ния в исследование, а также через 3 и 6 месяцев, 
проводились следующие клинико-лабораторные 
исследования: гинекологический осмотр, цито
логический контроль, обследование молочных 
желез, УЗИ органов брюшной полости и малого 
таза, определение липидного спектра крови эн
зимоколориметрическим методом, коагулограм
метрия, определение уровня гонадотропинов, 
ФСГ и ЛГ иммуноферментным методом и эстра
диола радиоиммунологическим методом.

Результаты исследования
У всех 74-х пациенток выявлены проявления 

ПОЭС различной степени выраженности: в 50% 
случаев отмечены проявления слабой степени 
выраженности, в 40% — умеренной, в 10% — 
тяжелой степени.

В структуре расстройств доминировали ней
ровегетативные нарушения (приливы жара, пот
ливость, головные боли, сердцебиение), при этом 
умеренной степени выраженности — в 25% слу
чаев, тяжелой — в 10%.

Отмечены не только раннее появление и тя
жесть нейровегетативных симптомов ПОЭС, но 
и темпы нарастания выраженности, скорость 
развития данных расстройств, что усугубляло 
течение психоэмоциональных нарушений у боль
ных РЭ. Психоэмоциональные нарушения в об
следуемой группе больных проявлялись раздра
жительностью, потерей сна, снижением памяти, 
внимания, мнительностью, эмоциональной не
устойчивостью. На момент включения больных 
в исследование данные расстройства по степени 
тяжести были ведущими, у 60% пациенток они 
преобладали над вегетососудистыми нарушени
ями. Слабая степень выраженности симптомов 
наблюдалась у 40% пациенток, умеренная — в 
55% и тяжелая — у 5% пациенток.

Для анализа полученных данных существен
но, что возникновение и развитие эмоциональ
ного дистресса у больных РЭ, по нашему мне
нию, происходит уже в процессе лечения 
основного заболевания. Сообщение об онколо
гическом заболевании является пусковым меха

низмом возникновения психологического кризиса 
у больной. Психологические аспекты состояния 
больных РЭ в послеоперационном периоде усу
губляются внутренними переживаниями женщи
ны, связанными с утратой органа. Для таких боль
ных характерны чувство потери женственности, 
а вследствие этого переживания неполноценно
сти и ущербности, чувство угрозы для жизни и 
страх перед возможной социальной изоляцией, 
что особенно тяжело переживают женщины пе
реходного возраста.

Таким образом, отмечено, что психоэмоцио
нальные расстройства в клинической картине 
ПОЭС у больных РТМ занимают значительное 
место и привлекают внимание частотой разви
тия и тяжестью проявлений.

Течение психоэмоциональных нарушений 
усугублялось возникновением у больных РЭ раз
личных сексуальных расстройств, обусловлен
ных нарастающими атрофическими изменени
ями в нижних отделах мочеполовой системы. 
Урогенитальные нарушения у данной катего
рии больных не были отсроченными и разви
вались параллельно с нейровегетативными и 
психоэмоциональными симптомами ПОЭС. 
Клинические проявления урогенитальных на
рушений выражались в симптомах атрофиче
ского кольпита и формировании уретрального 
синдрома, сопровождающихся характерными 
жалобами на частые болезненные и непроиз
вольные мочеиспускания, стрессорное недер
жание мочи, чувство неполного опорожнения 
мочевого пузыря, никтурию, а также сухость, 
зуд и выделения из влагалища, носящие дли
тельный, рецидивирующий и упорный харак
тер, кровянистые выделения при половых кон
тактах, различные сексуальные нарушения, 
вплоть до невозможности половой близости 
(диспареунии). У 69% пациенток отмечались 
умеренно выраженные обменно-трофические 
расстройства, а у 10% — тяжелые.

Одним из факторов, влияющих на степень 
выраженности данных проявлений, является ха
рактер радикального лечения больных РЭ, вклю
чающий в себя хирургическое лечение и неред
ко послеоперационную лучевую терапию. 
Поражения органов малого таза, в частности 
прямой кишки, мочевого пузыря и влагалища, 
развивающиеся в связи с применением комби
нированного лечения РЭ, усугубляют течение 
обменно-трофических процессов, обусловленных 
острым дефицитом эстрогенов при ПОЭС.

Изучение выраженности и структуры прояв
лений ПОЭС у больных РЭ с учетом длительно
сти послеоперационного периода выявило, что наи
большая выраженность синдрома наблюдается в 



течение первого года после выключения функ
ции яичников и в его структуре преобладают 
проявления нейровегетативного характера, а пси
хоэмоциональные и обменно-трофические рас
стройства практически равны по значимости.

Однако через год и более после овариэкто
мии выраженность нейровегетативных симпто
мов снижается, психоэмоциональные изменения 
длительное время носят стойкий характер, а сте
пень выраженности обменно-трофических рас
стройств постепенно прогрессирует.

Изучение динамики проявлений ПОЭС сви
детельствует о достоверном уменьшении выра
женности расстройств в группе больных, полу
чающих ЗГТ, что отразилось снижением 
показателей ММИ (табл. 2).

Уже в течение первых 3—4 недель примене
ния препаратов ЗГТ отмечалось исчезновение 
таких вегетососудистых проявлений ПОЭС, как 
приливов жара, головных болей, потливости, 
сонливости. Через 6 месяцев применения ЗГТ у 
90% пациенток полностью купировались веге
тососудистые нарушения, а у 10% — остались 
лишь слабые их проявления.

Нормализация нейровегетативных реакций на 
фоне ЗГТ у больных РЭ частично предопреде
лила положительную динамику психоэмоцио
нального состояния данной группы пациенток.

Значимая динамика психоэмоциональных про
явлений ПОЭС отмечалась через 4—6 недель, т. е. 
после исчезновения на фоне ЗГТ части нейрове
гетативных симптомов. На фоне ЗГТ выражен
ность указанных симптомов у больных РЭ с ПОЭС 
уменьшилась на 60%. Проведение ЗГТ способ
ствовало снижению тревожности, мнительности, 
устранению раздражительности, навязчивых идей, 
стабильности настроения, аппетита, улучшению 
сна, памяти, повышая в целом работоспособность, 
качество жизни данной категории больных.

Наряду с нормализацией вегетососудистых 
реакций и улучшением психоэмоционального 
состояния, отмечалась положительная динамика 
в снижении степени выраженности урогениталь
ных расстройств за счет исчезновения дизуричес
ких явлений, сухости влагалища, недержания 

мочи, никтурии. Снижение показателей ММИ 
на фоне ЗГТ свидетельствует об уменьшении об
менно-трофических изменений на 48%. Умень
шение нейровегетативных проявлений и стаби
лизация эмоционально-психического состояния, 
исчезновение уродинамических расстройств на 
фоне ЗГТ способствовали восстановлению либи
до, коитальной, а затем и сексуальной активнос
ти, что тесно связано с восстановлением соци
альной адаптации женщины.

В группе сравнения проявления постоварио
эктомического синдрома носили упорный харак
тер с тенденцией к расширению симптоматики 
и нарастанию степени выраженности.

Следует отметить, что в целом применяемые 
режимы, а также отдельные препараты комбини
рованной ЗГТ равнозначно эффективны в лече
нии клинических проявлений ПОЭС (р > 0,05). 
Чистые гестагены снижают выраженность веге
тососудистых проявлений ПОЭС, но мало эф
фективны при психоэмоциональных и обмен
но-трофических нарушениях.

Исследование особенностей липидного обмена 
при ПОЭС у больных РЭ выявило, что на мо
мент включения больных в исследование у 60% 
больных были клинические проявления наруше
ний липидного обмена в виде превышения мас
сы тела (ИМТ > 25 кг/м2), т. е. имелось ожире
ние II—III степени, что свидетельствует о 
повышенном риске развития сердечно-сосудис
той патологии в данной группе пациенток. Из
вестно, что нарушения обмена липопротеидов 
близко связаны с тромбогенезом и атерогенезом.

Изучение показателей липидного спектра 
крови у больных РЭ с ПОЭС позволило выя
вить различные формы дислипопротеидемии, 
преимущественно IIа и IIЬ типов (ВОЗ), у 93% 
пациенток и лишь у 7 % — нормолипидемию.

Таким образом, повышение атерогенного 
потенциала крови отмечено у подавляющего 
большинства больных, при этом у 2/3 пациен
ток в сочетании с избыточной массой тела и 
ожирением.

На основании полученных данных больные 
РЭ с ПОЭС могут расцениваться как группа 

Изменение липидного спектра крови на фоне ЗГТ

Таблица 3

Показатели, ммоль/л До лечения Через 6 мес ЗГТ Через 6 мес в группе контроля

Холестерин 5,80 ± 0,22 5,1 ± 0,23 6,10 ± 0,12
Триглицериды 1,52 ± 0,17 1,15 ± 0,10 1,68 ± 0,14
хс-лпвп 1,47 ± 0,07 1,54 ± 0,16 1,34 ± 0,11
хс-лпнп 3,57 ± 0,52 3,56 ± 0,10 5,26 ± 0,36
Атерогенный индекс 3,41 ± 0,45 2,8 ± 0,13 4,35 ± 0,32



высокого риска возникновения и развития сер
дечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), а назна
чение им ЗГТ является не только лечением уже 
развившегося симптомокомплекса ПОЭС, но и 
профилактикой поздних обменно-трофических 
нарушений.

На фоне ЗГТ у данной категории больных 
отмечено небольшое снижение уровня общего 
холестерина, триглицеридов, атерогенных фрак
ций липопротеидов, а также снижение атероген
ного индекса, что указывает на благоприятное 
влияние ЗГТ (р > 0,05) (табл. 3).

Слабое влияние ЗГТ на липидный спектр 
пациенток, имеющих изначально обменно
эндокринные нарушения, а также отсутствие 
влияния на свертывающую систему крови, ука
зывает на безопасность в применении этих пре
паратов у данной категории больных (табл. 4).

Следует отметить, что атерогенные фракции 
липопротеидов и, следовательно, индекс атеро
генности в группе контроля оставались повы
шенными в течение всего периода наблюдения. 
Кроме того, в данной группе больных отмечена 
отрицательная динамика показателей ИМТ, вы
ражающаяся в увеличении числа больных с из
быточной массой тела и ожирением. В группе 
больных РЭ, получающих ЗГТ, не отмечено от
рицательной динамики показателей ИМТ.

При изучении гормонального спектра крови 
у больных РЭ с ПОЭС характерным явилось 
резкое повышение концентрации ФСГ и ЛГ и 
снижение концентрации эстрадиола, что соот
ветствует универсальной характеристике пост
овариэктомического состояния. Следует отме
тить значительные индивидуальные колебания 
указанных показателей, которые не зависели от 

длительности постовариэктомического периода 
и возраста больных.

Нами не отмечено также убедительной зави
симости степени выраженности ПОЭС от сте
пени снижения эстрадиола в крови. Вероятно, 
можно предположить наличие индивидуально 
низкого порогового уровня эстрадиола, ниже 
которого падение концентрации уже не влечет 
за собой изменения выраженности симптомов 
дефицита эстрогенов.

Однако высокие темпы роста и степень по
вышения содержания ФСГ и ЛГ, острый дефи
цит эстрогенов способствуют более раннему воз
никновению, высокой скорости развития и 
большей степени выраженности не только ран
них, но и поздних постовариэктомических рас
стройств.

Назначение ЗГТ позволило достигнуть опти
мальных уровней эстрадиола в крови, достовер
но превышающих его концентрацию до лечения. 
Не было отмечено достоверных корреляций меж
ду степенью повышения содержания эстрадио
ла в крови и характером используемых препара
тов ЗГТ.

На фоне ЗГТ наблюдалось значительное сни
жение концентрации ЛГ и ФСГ в сыворотке 
крови, не достигающее, однако, базальных по
казателей (табл. 5).

Специального внимания заслуживают данные 
о характере побочных эффектов при проведе
нии ЗГТ, которые не были длительными, купи
ровались самостоятельно в течение 2—4 недель 
применения и не требовали отмены препарата.

Наблюдались незначительное нагрубание 
молочных желез, тошнота, головные боли раз
ной степени выраженности. Указанные 

Влияние ЗГТ на свертывающую систему крови

Таблица 4

Показатели Нормы До лечения Через 6 мес ЗГТ Через 6 мес 
применения мегейса

Группа контроля 
через 6 мес

Протромбин, % 92-109 98,80 ± 0,09 99,9 ± 1,40 101,50 ± 1,50 103,50 ± 6,50
Фибриноген, г/л 2-4 3,02 ± 0,17 2,68 ± 0,10 3,10 ± 0,70 4,10 ± 0,50
АПТВ, сек 28-38 35,10 ± 1,50 33,53 ± 0,60 40,15 ± 0,35 36,05 ± 2,30
Тромбиновое время, сек 14-17 15,30 ± 0,30 14,60 ± 0,20 16,70± 0,01 15,80 ± 1,70

Изменения гормонального спектра крови на фоне ЗГТ

Таблица 5

Показатели До лечения Через 6 мес ЗГТ Через 6 мес в группе контроля

ФСГ, mE/ml 155,5 ± 0,1 56,6 ± 15,6 200,0 ± 6,1
Л Г, mE/ml 31,2 ± 1,1 19,2 ± 1,9 38,8 ± 5,3
Эстрадиол, рт/1 11,3 ± 0,5 34,9 ± 3,5 10,2 ± 4,8
Прогестерон, nm/1 0,2 ± 0,1 0,3 ± 1,05 0,4 ± 0,2



Изменение маммографической плотности (МП) под влиянием препаратов ЗГТ через 6 месяцев применения

Таблица 6

Препарат ЗГТ Увеличение МП Без динамики МП Уменьшение МП

Индивина, климодиен 35% 60% 5%
Ливиал — 50% 50%
Группа контроля (без применения ЗГТ) 50% 50% —

побочные эффекты ряд авторов считает не ослож
нениями лечения, а «синдромом начала тера
пии» — возможную индивидуальную реакцию 
организма женщины с выключением функции 
яичников на изменение уровня эстрогенов в сто
рону повышения.

Применение прогестагенов до сих пор вызы
вает споры в связи с побочными явлениями со 
стороны молочных желез, в том числе с увели
чением риска развития РМЖ.

Результаты исследований WHI (Инициатива 
во имя здоровья женщины) по применению ком
бинированной ЗГТ, опубликованные в 2002 г., 
подтверждают рекомендацию не использовать 
длительных курсов ЗГТ из-за повышения риска 
развития РМЖ [10].

В нашем исследовании на фоне проведения 
6 мес ЗГТ и далее в течение последующих 12—24 
мес наблюдения ни у одной больной не отмече
но существенных клинико-маммографических 
изменений в состоянии молочных желез по срав
нению с группой контроля (табл. 6).

Выводы:
1. За время проведения ЗГТ (6—18 мес) и в 

течение последующего периода наблюдения 
(12—18 мес) в группе обследуемых больных РЭ 
не отмечено рецидивов заболевания (0/54), тогда 
как в группе сравнения — у 1 (1/20).

2. Препараты заместительной гормонотера
пии высокоэффективны в коррекции постова
риэктомического синдрома.

3. Препараты ЗГТ хорошо переносимы.
4. Комбинированная ЗГТ безопасна в приме

нении как в отношении рецидива РЭ, так и в 
отношении влияния на молочную железу за пе
риод применения от 6 до 18 мес.

5. Исследованные препараты могут использо
ваться в реабилитации больных РЭ в целях повы
шения качества жизни данной группы пациенток.
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REPLACEMENT HORMONAL THERAPY FOR REHABILITA
TION OF PATIENTS WITH ENDOMETRIAL CARCINOMA 
AFTER RADICAL TREATMENT

Urmancheyeva A.F., Mikhailuk G.I., Ulrikh E.A.

■ Summary: The possibility of using replacement hormonal 
therapy for rehabilitation of patients suffering from 
postovariectomic syndrome in consequence of radical treatment 
of endometrial carcinoma was considered. Data of the own in
vestigation to appraise the admissibility and efficiency of various 
RHT preparations aimed at correction of postovariectomic syn
drome in patients with endometrial carcinoma are presented.

■ Key words: endometrial carcinoma; radical treatment; 
postovariectomic syndrome; replacement hormonal therapy
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ПРОГЕСТЕРОНОБУСЛОВЛЕННЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ 
ПРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ
ПРИ ПРИВЫЧНОМ НЕВЫНАШИВАНИИ 
БЕРЕМЕННОСТИ

Привычное невынашивание беременности (ПНБ) — мульти
факторное, генетически детерминированное заболевание. Про
блема ПНБ остается одной из наиболее актуальных проблем в 
акушерстве и гинекологии, так как влечет за собой не только 
снижение рождаемости, но оказывает отрицательное влияние на 
репродуктивное здоровье женщины. Частота самопроизвольных 
выкидышей составляет от 15 до 20% желанных беременностей 
(Сидельникова В.М., 2002). По данным Коллегии Минздрава РФ 
(2002) 50% выкидышей происходит в первом триместре, 25% из 
них приходится на ПНБ. Более того, самопроизвольно в РФ пре
рывается каждая пятая желанная беременность, что приводит не 
только к медицинским но и демографическим потерям — в стра
не не рождается 180000 желанных детей. В США диагноз при
вычного невынашивания (habitual pregnancy loss, recurrent miscar
riage) ставится при трех и более самопроизвольных абортах подряд 
и наблюдается у 1% всех супружеских пар (Lee R.M.,2000). Мно
гие исследователи считают, что самопроизвольные выкидыши пер
вого триместра являются инструментом естественного отбора, так 
как при исследовании абортусов находится от 60 до 80% эмбрио
нов с хромосомными аномалиями (Norwitz Е., Wilson Т., 2000). 
Подавляющее большинство плодов (95%) погибают до 8 недель 
беременности. Самопроизвольный аборт на сроке 12 недель бере
менности редко обусловлен хромосомными аномалиями. Появ
ление угрозы прерывания беременности в 9—10 недель является 
благоприятным для вынашивания беременности и связано с ка
кими-либо другими причинами. Изучение этих причин в после
дние годы стало уделом иммуногенетики и эндокринологии. В 
литературе описано протективное влияние прогестерона на раз
витие беременности путем опосредованного воздействия через 
систему цитокинов. Прогестерон — гормон, играющий чрезвы
чайно важную роль в поддержании беременности. Еще до опло
дотворения прогестерона вызывает децидуальные превращения 
эндометрия и готовит его к имплантации, способствует росту и 
развитию миометрия, его васкуляризации, поддерживает миомет
рий в состоянии покоя нейтрализации действия олситоцина, сни
жения синтеза простагландинов. Прогестерон является одним из 
основных гормонов, который ингибирует опосредованную через 
Т-лимфоциты реакцию отторжения плода.

В момент взаимодействия прогестерона с рецепторами Т-клетки 
CD 8+ продуцируют прогестерониндукцированный блокирующий 
фактор (RIBF), который, воздействуя на NK-клетки, направляет 
иммунный ответ матери на эмбрион в сторону менее активных 
NK-клеток - больших гранулярных лимфоцитов, несущих CD 56+ 
CD 16-. При наличии этих клеток иммунный ответ матери осу
ществляется через Т-хелперы II(Th II) типа, которые продуциру
ют регуляторные цитокины il-3, il-4, il-10, il-13. При низком со
держании прогестерона или поражении рецепторов прогестерона 
будет мало прогестерониндуцированного блокирующего факто
ра. В этих условиях иммунный ответ матери на трофобласт 



сдвигается в сторону лимфокинактивированных кил
леров (LAK), несущих маркеры CD 56+ CD 16+, 
иммунный ответ матери сдвигается в сторону 
более активного ответа через Т-хелперы I(Thl) 
типа с продукцией в основном провоспалитель
ных цитокинов (TNFa, γLFN, il-1, il-6).

Так, по нашим исследованиям, в основе ПНБ 
лежит хронический эндометрит, имеющий для 
имплантации и последующего отторжения пло
дового яйца большее значение, чем дефицит про
гестерона. Указанное положение подтверждают 
результаты гормональных исследований, кото
рые не выявляли абсолютной гипопрогестеро
немии у 30 женщин (100%).

Роль цитокинов как факторов, реализующих 
воспалительный процесс, во многом не изуче
на. Вместе с тем известно, что воспалительный 
процесс развивается при непосредственном их 
участии. Система цитокинов играет важную роль 
в регуляции воспалительных реакций и межкле
точных взаимодействий в эндометрии, что, в 
свою очередь, ограничивает инвазию трофобла
ста, нарушая нормальное формирование. При 
хроническом воспалительном процессе, в том 
числе аутоиммунном, провоспалительные цито
кины увеличиваются в количестве, превышая 
нормальные показатели более чем в два раза.

Кроме того, избыточное количество провос
палительных цитокинов ведет к активации про
тромбиназы, что обусловливает тромбозы, ин
фаркты трофобласта и его отслойку, и в конечном 
итоге — выкидыш I триместра. При сохранении 
беременности в дальнейшем формируется пер
вичная плацентарная недостаточность.

Цель исследования
Выявить влияние прогестерона на развитие 

беременности путем опосредованного воздей
ствия на систему цитокинов.

Контингент, материалы и методы. Было об
следовано 30 беременных в сроках до 12 недель 
беременности, проанализирован их соматиче
ский и гинекологический анамнезы, а также осо
бенности течения данной беременности. Всем 
женщинам проводилось исследование внутри
клеточного синтеза цитокинов в крови, для это
го определялось соотношение Thl и Th2.

Среди сопутствующих соматических заболе
ваний обращают на себя внимание частые ОРВИ, 
ОРЗ — 28(93%), воспалительные заболевания мо
чевыводящих путей — 25 (83,3%), хронический 
гастрит и панкреатит — 14 (46,6%).

Менструальная функция исследуемых жен
щин только в 5 случаях (16,7%) была нарушена 
по типу дисфункция яичников. Гинекологиче

ские заболевания в исследуемых группах распре
делились следующим образом: воспалительные 
заболевания органов малого таза — 27 (90%), 
кольпит — 8 (26%), бартолонит — 1 (3,3%).

Особенностями акушерского анализа были: 
искусственный аборт в анамнезе — 18 (60%), 
привычное невынашивание в амнамнезе — 
30 (100%). Течение данной беременности в 
100% случаев протекало с угрозой прерывания 
и в зависимости от применения прогрестерона 
для лечения угрозы контингент был разделен 
на две группы:

— беременные, получавшие препараты про
гестерона (дюфастон) во время данной беремен
ности — 13 человек (43,3%);

— беременные, которые отказались принимать 
препараты прогестерона — 17 человек (56,6%).

В первой группе беременных, принимавших 
препараты прогестерона, данная беременность в 
100% случаев закончилась физиологическими 
родами без перинатальных потерь. Среди бере
менных, не получивших прогестерон, данную 
беременность сохранили только 3 человека (9,9%), 
в остальных случаях она самопроизвольно пре
рывалась в сроке до 12 недель.

При анализе течения настоящей беременности 
в первой группе женщин была выявлена анемия 
в 8 случаях (61,5% от общего количества бере
менных в этой группе), ранний токсикоз разной 
степени тяжести — 12 случаев (92,3%), ОРВИ — 
2(15,6%).

Следует отметить, что гинекологическая за
болеваемость в обеих группах распределилась 
примерно одинаково: воспалительные заболева
ния органов малого таза — 12 человек (92,3%) в 
первой группе и 15 человек (88,2%) во второй, 
кольпит — 2 случая (15,3%) в первой и второй 
группах соответственно и один случай бартоли
нита во второй группе беременных, не прини
мавших препараты прогестерона.

Течение настоящей беременности в группе 
женщин, которым не проводилась терапия про
гестероном, также осложнилась анемией в 14 
случаях (82,3%), ранним токсикозом в 13 случа
ях (76,5%), ОРВИ 1 случай (5,9%). Таким обра
зом, группы были сопоставимы по основным 
клиникостатистическим показателям, анамнезу 
и особенностям настоящей беременности. Пред
положив наличие эндометрита после неодно
кратных выскабливаний у обследованных жен
щин и получив косвенное подтверждение этого 
по результатам микробиологических, бактерио
скопических и бактериологических исследова
ний (повышенное обсеменение патогенной мик
рофлорой, третья и четвертая степени чистоты 
влагалищного содержимого), а также данных со



нографии и допплерометрии (Духина Т.А., 
2001) — наличие хорионамнионита у 9 (69,2%) 
в первой и 13 (72,2%) во второй группах, мы срав
нили исходы беременности в зависимости от при
менения дидрогестерона. Причем применение 
последнего было продиктовано не прогестерон- 
заместительным действием, а известным проти
вовоспалительным эффектом. После трех недель 
применения дюфастона в первой группе нами 
было проведено исследование крови на соотно
шение Т-хелперов первого и второго типов и их 
количественное сравнение с результатами второй 
группы, отказавшихся принимать препарат.

Среднее соотношение Т-хелперов первого и 
второго типов в группе женщин, принимавших 
прогестерон, было равно 1,9, а в группе женщин, 
не получавших препараты прогестерона — 2,3. 
В обоих случаях это соотношение превышало 
нормальные значения (N до 1,1), но очевидно было 
гораздо выше во второй группе исследования.

Выводы
Поскольку высокие значения соотношения 

Thl к Th2 характерны для женщин с привыч
ным невынашиванием, полученные результаты 
были прогнозируемы. Однако более высокие 
цифры во второй группе, видимо, коррелируют 
с относительной гипропрогестеронемией. В па
тогенезе привычного невынашивания, как уже 
описывалось выше, серьезная роль принадлежит 
воспалительному компоненту (эндометрит), сте
пень выраженности которого определялась по 
уровню цитокинов, а именно количеству Thl в 

крови, поскольку при повышении последнего 
возникает относительная гипопрогестеронемия 
даже при его нормальных лабораторных значе
ниях. Повышенная продукция ТЫ, как прави
ло, возникает на фоне воспалительного процес
са, что имело место в исследуемых группах. При 
лечении препаратами прогестерона искусственно 
коррегировалась относительная гипопрогестеро
немия и развитие трофобласта происходило по 
цепи Т-халперов второго типа (регуляторных ци
токинов), возникала иммуносупрессия и преры
вания беременности не происходило.

Таким образом, суть использования дюфас
тона (дидрогестерона) в ранние сроки беремен
ности заключается не столько в ликвидации де
фицита гормона желтого тела (зачастую не 
существующего), а в его влиянии на соотноше
ние Thl/Th2 и увеличении количества регуля
торных цитокинов, блокирующих воспалитель
ный процесс.
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ПОДХОДЫ К ДИАГНОСТИКЕ И КОНСЕРВАТИВНОМУ 
ЛЕЧЕНИЮ ПАПИЛЛОМАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ

■ В статье анализируются причины 
развития ВПЧ-инфекции и ее роль 
в патологии женских половых органов. 
Современные методы диагностики 
и лечения этой инфекции. Особое 
внимание уделяется выявлению этой 
патологии в области вульвы, слизистой 
влагалища и шейки матки. Текст 
иллюстрирован рисунками. Даются 
рекомендации по лечению женщин 
при выявлении ПВИ.

■ Ключевые слова: 
папилломавирусная инфекция; 
кондилома; вульва; влагалище; 
шейка матки

Рак шейки матки (РШМ) является одной из ведущих причин 
смертности и занимает третье место в структуре онкологической 
заболеваемости репродуктивной системы женщин (Новикова Е.Г., 
2000). По данным Всемирной Организации Здравоохранения 
(ВОЗ) ежегодно диагностируется около 500 000 случаев РШМ.

Исследования последних лет доказали, что не менее 95% 
новообразований шейки матки (ШМ) содержат разновидности 
вируса папилломы человека (ВПЧ). в отличие от других микро
организмов, вызывающих генитальные заболевания, папиллома
вирусы являются опухолеродными, приводящими к образованию 
как доброкачественных, так и злокачественных опухолей. К на
стоящему времени установлена ведущая роль вирусов папилломы 
человека в патогенезе рака шейки матки, в отношении которого 
первым среди злокачественных опухолей установлена вирусная 
этиология (Козаченко В.П. 2001).

Папилломавирусная инфекция (ПВИ) относится к инфекци
ям, передаваемым половым путем. Передача ВПЧ сексуальному 
партнеру при половом контакте составляет 60—70%, при этом у 
гомосексуалистов она встречается в 5—10 раз чаще, чем у гете
росексуалов. Инкубационный период между заражением и кли
ническим проявлением ПВИ составляет от 3 мес до нескольких 
лет (Прилепская В.Н. 2004). Риск заражения ВПЧ выше при 
начале половой жизни, вскоре после менархе, а также при на
личии большого количества половых партнеров. Максимальная 
частота ВПЧ-инфекции приходится на возрастную группу 15-
30-летних сексуально активных женщин и она уменьшается с 
возрастом. Это связано с тем, что эпителий у молодых девушек 
более восприимчив к поражающему действию вируса. Не ис
ключается генитально-оральный способ передачи ВПЧ, так как 
некоторые серотипы (6 и 11) обнаруживаются и в ротовой сли
зи. Имеются исследования о том, что ВПЧ передается во время 
родов, так как обнаружены ДНК ВПЧ у новорожденных в аспи
рате из носоглотки, а также в амниотической жидкости у ВПЧ-
позитивных женщин.

Высок риск инфицирования медицинского персонала, выпол
няющего лазеродеструкцию вирусных очагов, при вдыхании об
разующегося при операции дыма. Существует вероятность быто
вой передачи инфекции через инструменты и перчатки, связанной 
с обнаружением на них вирусной ДНК, хотя этот путь распрост
ранения пока не доказан.

Факторами риска развития ВПЧ-инфекции являются:
• раннее начало половой жизни (с 14 лет);
• большое количество сексуальных партнеров;



• наличие партнеров, имевших контакты 
с женщиной, болеющей раком шейки матки и 
аногенитальными кондиломами;

• раннее менархе;
• первая беременность в молодом возрасте 

(до 18 лет);
• более двух абортов;
• инфекционные заболевания, передаваемые 

половым путем (хламидиоз, гонорея, сифилис, 
трихомониаз, микоплазмозы, вирус простого 
герпеса);

• эндометриоз;
• эндогенные факторы (авитаминоз, сниже

ние иммунного статуса);
• велика роль курения в развитии ПВИ, что 

связано с уменьшением популяции клеток Лан
герганса в нормальном эпителии.

Характерной особенностью ВПЧ является 
персистенция в базальном слое эпителия шейки 
матки, слизистых оболочек и кожи, не вызыва
ющая в них пролиферативных изменений, хотя 
длительное носительство ПВГ может вести к 
дисплазии разной степени выраженности с раз
витием инвазивного рака шейки матки.

Папилломавирусная инфекция может быть 
клинически выраженной, протекать субклини
чески или быть латентной. При клинической и 
субклинической инфекции имеются резко или 
слабо выраженные изменения эпителиальных 
клеток. В мазках с поверхности эпителия обна
руживаются измененные клетки — койлоциты. 
При латентной инфекции измененных клеток не 
видно, однако иммунохимическими и молеку
лярно-биологическими методами выявляется 
наличие антигенов ВПЧ или их ДНК.

В настоящее время идентифицировано около 
100 серотипов ВПЧ, из них 30 инфицируют по
ловые органы (рис. 1) и область заднего прохода 
(рис. 2). Онкогенный потенциал папилломави
русов существенно варьируется. По способнос
ти вызывать диспластические изменения и рак 
папилломавирусы условно разделены на группы 
«высокого» и «низкого» типа риска возникнове

ния опухолевой трансформации инфицирован
ного эпителия. ВПЧ 6, 11, 40, 42, 53, 54, 57, 66, 
М7 и М8 характеризуются «низким» онкогенным 
потенциалом. ВПЧ типов 6 и 11 являются при
чиной остроконечных кондилом, дисплазии лег
кой и средней степеней тяжести. К ВПЧ «высо
кого» риска относятся ВПЧ 16, 18, 26, 31, 33, 35, 
39, 45, 51, 52, 55, 56, 58, 59, 68, М4 и М9 типов. 
ВПЧ 16 типа чаще встречается в высокодиффе
ренцированных плоскоклеточных опухолях, в то 
время как ВПЧ 18 типа ассоциирован с плоско
клеточными опухолями низкой степени диффе
ренцировки и аденокарциномами.

Диагностика ВПЧ длительное время про
водилась на основе морфологических методов 
исследования. В настоящее время повреждения 
многослойного плоского эпителия (МПЭ) шей
ки матки, ассоциированные с ПВИ, характе
ризуются кольпоскопическими признаками с 
цитологическим подтверждением. Однако пра
вильная интерпретация выявленных изменений 
эпителия шейки матки при кольпоскопии за
частую зависит от квалификации и опыта врача, 
производившего эту манипуляцию.

Для более точной диагностики мы рекоменду
ем начинать осмотр женщины, пришедшей на 
кольпоскопию, с вульвоскопии. При осмотре ма
лых половых губ вульвы можно выявить мелкие 
разрастания в складках слизистой (рис. 3), что 
может быть аргументом для обследования на ВПЧ.

На рис. 3 при вульвоскопии в складке сли
зистой между вульвой и правой малой половой 
губой выявляется мелкая единичная кондилома. 
Характерным микроскопическим признаком 
кондиломатозного разрастания является повы
шенный сосудистый рисунок в виде «кроны де
рева». Под пальцем визуализируется еще одна 
мелкая кондилома на гребне нижней трети пра
вой малой половой губы.

Обширные экзофитные кондиломы в облас
ти входа во влагалище представлены на рис. 4, 5. 
В первом случае (рис. 4) макроскопически вид
ны кондиломатозные разрастания в области зад-

Рис. 1. Множественные кондиломы 
промежности

Рис. 2. Кондиломатозные разрастания 
перианальной области

Рис. 3. Единичные кондиломы и 
папилломы вульвы



Рис. 4. Кондиломатозные разрастания в 
виде «цветной капусты» в области 
задней спайки

Рис. 5. Множественные кондиломы 
вульвы

Рис. 6. Множественные папилломы правой 
стенки слизистой влагалища

Рис. 7. Множественные папилломы левой 
стенки слизистой влагалища

Рис. 8. Единичная папиллома слизистой 
влагалища

Рис. 9. Множественные кондиломы 
слизистой влагалища

ней спайки с переходом на слизистую малых по
ловых губ, больше справа. Эти разрастания име
ют вид выступающих бархатистых «белых полей«. 
Во втором случае (рис. 5) — множественные кон
диломы в виде «бородавок», закрывающие вход 
во влагалище.

Однако часто у женщин до 30 лет при вуль
воскопии обнаруживаются единичные или мно
жественные папиллоподобные разрастания в об
ласти преддверия вульвы, задней спайки, уретры. 
Эти мелкие папилломавидные образования в об
ласти преддверия влагалища, характери
зующиеся пролиферативными изменениями 
эпителия, принято обозначать «вестибулярным 
папилломатозом» (Роговская С.И., 2004). Эти 
вестибулярные разрастания не всегда имеют 
связь с ПВИ, что подтверждается исследовани
ями. В этих случаях лечения не требуется, а толь
ко наблюдение.

Наличие экзофитных кондилом и папилло
подобных разрастаний, обнаруженных при ос
мотре наружных половых органов и вульвоско
пии, является показанием для тщательного 
осмотра слизистой влагалища и шейки матки с 
обследованием на ВПЧ.

При осмотре с помощью кольпоскопа слизи
стой влагалища на боковых стенках могут выяв
ляться папиллообразные разрастания от единич
ных до множественных в виде шиповидных 

выпячиваний (рис. 6, 7) или «сочных» образова
ний слизистой (рис. 8) и экзофитных кондилом 
(рис. 9).

На слизистой шейки матки кондиломы и 
папиллообразные образования при кольпоскопии 
встречаются редко (рис. 10). На рисунке виден 
обширный белый, возвышающийся, плотный 
участок разрастания на передней губе шейки мат
ки возле наружного зева. Чаще всего цитопати
ческое действие ПВИ характеризуется пораже
нием слизистой по типу плоской кондиломы (рис. 
11) и/или мелкоточечными (линейными) изме
нениями МПЭ (рис. 12). Последние, по-видимо
му, являются стадиями развития или регресса 
плоской кондиломы. В литературе это классифи
цируется как субклиническая форма ВПЧ-ассо
циированных поражений (Кондриков Н.И и др., 
2003). Ряд авторов предлагает выделить эти из
менения в отдельную группу и обозначить их как 
«малые формы ПВИ» (Роговская С.И., Прилеп
ская В.Н. 2004).

В настоящее время кольпоскопическими при
знаками поражения шейки матки ВПЧ, по на
шему мнению, могут считаться: ацетобелый эпи
телий, белые выросты, мозаика и пунктуация, 
которые проявляются после обработки 3—5% ра
створом уксусной кислоты. После окраски раство
ром Люголя эти йоднегативные зоны будут с чет
кими границами и желтоватой поверхностью, не



Рис. 10. Кондилома шейки матки Рис. 11. Шейка матки после окрасти 
5% раствором уксусной кисло
ты — уксусно-белый эпителий 
(плоская кондилома)

Рис. 12. Шейка матки после окрасти 
5% раствором уксусной кисло
ты — плоская кондилома (ук
сусно-белый эпителий)

выступающей над поверхностью МПЭ (плоская 
кондилома, рис. 13), возможно появление на вла
галищной части ШМ как единичных, так и мно
жественных йоднегативных участков, не связан
ных между собой, с теми же самыми признаками 
(малые формы ПВИ, рис. 14).

При наличии измененного или подозритель
ного на измененный эпителий шейки матки не
обходимо провести цитологическое исследова
ние — мазок по Папаниколау (PAP-test). Этот 
метод является скрининговым для подтвержде
ния цитопатического действия ПВИ на клетки 
многослойного плоского эпителия с обнаруже
нием койлоцитов, явлений дискератоза и пара
кератоза, а также для выявления диспластичес
ких изменений различной степени тяжести и 
преинвазивной карциномы. Обычно при цито
логическом исследовании койлоциты выявляют
ся в виде клеток поверхностного и промежуточ
ного слоя МПЭ, имеющими увеличенное 
гиперхромное ядро или несколько ядер с неров
ными краями, иногда содержащими вирусные 
включения. Цитоплазма вокруг ядер поврежден
ных клеток оптически пуста, лишь по перифе
рии отмечается узкий эозинофильный ободок.

В зарубежной литературе для обозначения 
дисплазии используется термин CIN (цервикаль
ная интраэпителиальная неоплазия) с выделени

ем низкой (CIN I) и высокой (CIN II и CIN III) 
степени тяжести. Следует отметить, что к CIN I 
относятся комплексы МПЭ с морфологически
ми признаками койлоцитоза, что характерно для 
папилломавирусной инфекции.

При наличии кольпоскопических признаков 
ВПЧ или при диспластических изменениях раз
личной степени тяжести следует проводить био
псию шейки матки для уточнения диагноза. Ги
стологически в данных участках слизистой шейки 
матки отмечаются признаки дискератоза, пара
кератоза, а также пролиферации базального и 
парабазального слоев. При выявлении дисплас
тической трансформации в пласте клеток МПЭ 
определяются признаки гиперхроматоза ядер, по
лиморфизма ядер и клеток, атипичные митозы, 
нарушение гистеоархитектоники, вертикальной 
анизоморфности. Как правило, при ВПЧ в стро
ме слизистой идентифицируются морфологиче
ские изменения характерные для хронического 
воспалительного процесса. Микроскопически 
наблюдается диффузно-очаговая лимфогистио
цитарная инфильтрация с участками гипервас
куляризации в виде тонкостенных сосудов на 
фоне коллагенизации, а иногда и гиалинизации 
соединительной ткани.

На сегодняшний день для диагностики ВПЧ 
в основном используются молекулярно

Рис. 13. Шейка матки после окраски раствором Люголя — 
плоская кондилома

Рис. 14. Шейка матки после окраски раствором Люголя — 
плоская кондилома



биологические методы, основанные на обнару
жении ДНК ВПЧ в исследуемом материале. 
Применение данных методов обусловлено, с од
ной стороны, их высокой чувствительностью и 
специфичностью, а с другой — возможностью 
определения типа ВПЧ, то есть проведения 
генотипирования. Последнее преимущество по
зволяет подразделить все типы ВПЧ на две ос
новные группы ВПЧ с высоким и низким онко
генным потенциалом. Подобная градация крайне 
важна для определения степени риска развития 
рака шейки матки.

Принципиально все молекулярно-биологи
ческие методы, используемые для выявления и 
идентификации ДНК ВПЧ, можно подразделить 
на две основные категории.

Первая состоит из различных модификаций 
гибридизационных методов и включает в себя: 
Дот-блот гибридизацию, Саузерн-блот гибриди
зацию, гибридизация in situ на фильтре и в тка
ни и др. Для проведения подобных исследова
ний, как правило, используется меченый 
специфический зонд ДНК, который строго спе
цифично распознает уникальную последователь
ность ДНК ВПЧ. В ходе такой реакции проис
ходит комплементарное связывание между 
зондом и ДНК ВПЧ, что позволяет получить 
сведения о наличии ДНК ВПЧ в исследуемом 
материале и определить тип ВПЧ. К преимуще
ствам подобных методов можно отнести высо
кую специфичность и достоверность получаемых 
результатов. Однако данные методы имеют ряд 
существенных недостатков. В частности, они 
являются достаточно трудоемкими, длительны
ми и дорогостоящими. В силу этих ограничений 
их не столь часто используют в качестве диагно
стических тестов при скрининговых исследова
ниях на ВПЧ.

Вторая группа методов основывается на на
коплении (амплификации) специфических фраг
ментов ДНК ВПЧ, выделенных из исследуемого 
материала. Среди подобных подходов наиболь
шее распространение получил метод полимераз
ной цепной реакции (ПЦР). Метод основывает
ся на специфическом размножении фрагментов 
ДНК, которое происходит при помощи специ
ального фермента ДНК-полимеразы в присут
ствии избыточного количества специфических 
ДНК-затравок, получивших название праймеров. 
Подобный процесс размножения повторяется 
многократно, и в результате происходит геомет
рическое накопление специфических фрагментов 
ДНК. В последующем продукт ПЦР подвергается 
дальнейшему анализу, который включает в себя 
выполнение электрофореза в геле и/или про
ведение гибридизации. Сравнивая два метода 

детекции продукта ПЦР, в приложении к диаг
ностике ВПЧ, необходимо отметить, что элект
рофорез является наиболее широко используемым 
методом. Это обусловлено его относительной про
стотой, быстротой и относительно низкой сто
имостью. К недостаткам подобного подхода от
носится возможность получения 
неспецифического результата и серьезные затруд
нения, возникающие при определении основных 
типов ВПЧ. По этой причине в зарубежных стра
нах в последнее время все более широкое рас
пространение стали получать методы, сочетаю
щие в себе ПЦР с последующим проведением 
специфической гибридизации. Подобная методи
ка практически лишена недостатков, так как дает 
возможность не только с максимальной специ
фичностью и чувствительностью выявить ВПЧ, 
но и провести идентификацию типа. Данная ме
тодика успешно апробирована и применяется в 
городской больнице № 31 в лаборатории молеку
лярной генетики.

При выявлении у женщин при вульвоскопии, 
кольпоскопии, в цитологическом и/или гисто
логическом ответе признаков ВПЧ, их необхо
димо обследовать методом ПЦР с проведением 
последующей специфической гибридизации, 
которую можно отнести к эталону лаборатор
ной диагностики.

Поскольку полного излечения от ПВИ в на
стоящее время добиться практически невозмож
но, необходимо проводить комплексное лечение, 
включающее в себя местное воздействие на кли
нические формы (видимые кондиломы и папил
лоподобные разрастания вульвы, влагалища и 
ШМ) и субклинические формы (выявляемые при 
вульвоскопии и кольпоскопии) на фоне имму
нокорригирующей терапии с учетом иммуно
граммы женщины.

В последние годы в качестве основных имму
нокорректоров используются интерфероны и их 
индукторы. Выявлено, что у женщин с ПВИ раз
ных типов риска резко снижена интерфероновая 
реакция лейкоцитов в ответ на все индукторы. 
Интерфероны являются эндогенными цитокина
ми, обладающими иммуномодулирующим, про
тивовирусным и антипролиферативным эф
фектами. Они усиливают цитотоксическую 
активность Т-лимфоцитов.

Активная иммунотерапия способствует подав
лению активности ВПЧ, что снижает частоту 
рецидивов и способствует развитию регресса 
клинических и субклинических форм ПВИ.

Наиболее часто используют:
— Ликопид 10 мг — препарат представляет 

собой активный фрагмент бактериальных кле
точных стенок, ответственный за 



иммуностимулируюший эффект целых бактерий. Клетками- 
мишенями для действия ликопида являются 
моноциты и макрофаги, в которых усиливаются 
поглощение и переваривание микробов (микро
боцидная функция), противовирусный эффект, 
экспрессия HLA-DR-антигенов, синтез интер
лейкина-1, g-интерферона, фактора некроза 
опухолей, колониестимулирующих факторов и 
других цитокинов. Таким образом, ликопид сти
мулирует все виды противоинфекционной за
щиты организма (фагоцитоз, гуморальный и 
клеточный иммунитет). Кроме того, он стиму
лирует в печени систему цитохрома Р-450, об
ладающего способностью разрушать токсины и 
ксенобиотики. Препарат назначают в дозе 10 мг 
в сутки за 30 минут до еды в течение 10 дней. 
Курс лечения повторяют через месяц.

- Иммунофан; регуляция иммунного ответа 
осуществляется цитокинами — сложным ком
плексом эндогенных иммунорегуляторных моле
кул. Лекарство вводят внутримышечно по 1,0 мл 
через 2 дня, 5—10 инъекций.

- Галавит 100 мг; регулирует синтез цитокинов 
макрофагами и лимфоцитами. Разводят в 2,0 мл 
воды для инъекций и вводят внутримышечно 1 раз 
в день через день; курс — 10 инъекций.

- Иммуномакс 100—200 ЕД, пептидогликан. 
Порошок развести в 1,0 мл воды для инъекций, 
вводить внутримышечно 1 раз в день. Курс — 
шесть инъекций 1-2-3-8-9-10 дни лечения.

- Циклоферон стимулирует продукцию α-, ß- 
, γ-интерферонов иммунокомпетентными 
клетками. Способствует коррекции иммунного 
статуса. Курс из 10 внутримышечных инъекций. 
Первые 5 инъекций — через день, следующие 
5 — через 2 дня. Курс повторяют через месяц.

— Гепон — низкомолекулярный иммуномо
дулятор синтетического происхождения. Сухое 
вещество 2,0 мг развести водой и принимать 
внутрь 1 раз в день в течение 5 дней.

В комплекс лечения необходимо включать 
препараты локального действия, которые ока
зывают противовирусное влияние в месте по
ражения.

- Вагинальные свечи «полиоксидоний» — 
высокомолекулярный иммуномодулятор, полу
ченный направленным химическим синтезом. По 
одной свече в дозе 12 мг через день N 10;

— Эпиген — аэрозоль для местного воздей
ствия. Глицирризиновая кислота способна по
давлять вирусную инфекцию на разных стадиях 
ее развития. Препарат распыляют на поражен
ную поверхность до 6 раз в сутки. Длительность 
лечения от 5 до 10 дней.

— Масло «озонид» — раствор озонидов нена
сыщенных карбоновых кислот (природного про

исхождения) в масле, который является индук
тором интерферона. На пораженные участки 
наносится от 2 до 6 раз в день.

- Виферон-3 (1 млн ЕД) — рекомбинант
ный интерферон А. Препарат нормализует ан
тиоксидантный статус организма, что повыша
ет эффективность действия как эндогенного, так 
и экзогенного интерферона. Назначают по 2 све
чи в сутки в прямую кишку в течение 10 дней, 
затем по 2 свечи в сутки 3 дня в неделю через 
день 1-3 месяца.

— Гепон; порошок развести в 5,0 мл физ. ра
створа и орошать слизистую влагалища и вуль
вы 1 раз в 3 дня. На курс 3 процедуры.

В настоящее время ученые работают над со
зданием специфической вакцины против виру
са папилломы, что является весьма перспектив
ным в профилактике и лечении этого часто 
рецидивирующего заболевания.

Локальные методы лечения должны быть на
правлены на удаление экзофитных форм конди
лом и папиллоподобных разрастаний вульвы, вла
галища и шейки матки. Для этого используют 
химические коагулянты, хирургические методы, 
такие как электро-, крио-, лазеродеструкцию.

Среди химических средств наиболее эффек
тивным для лечения считается препарат солко- 
вагин или солкодерм, который действует локаль
но при нанесении на пораженный эпителий. 
Показаниями для использования препарата яв
ляются единичные папилломы и кондиломы вуль
вы и влагалища. Он не может быть использован 
при множественных папилломатозных и конди
ломатозных разрастаниях и изменениях на эпи
телии шейки матки.

В основе диатермоэлектрокоагуляции (ДК) 
лежит использование высокочастотного тока, 
вызывающего термическое расплавление тканей. 
При этом выделяется тепло, при поглощении 
которого происходит испарение межтканевой 
жидкости и коагуляция тканей. Основным до
стоинством ДК является радикальное удаление 
патологически измененных тканей на любом уча
стке наружных половых органов. Из осложне
ний встречаются: кровотечение в момент опера
ции, выраженные рубцовые изменения в тканях.

Криодеструкция позволяет с помощью низких 
температур достичь терапевтического эффекта. К 
преимуществам данного метода относятся: безбо
лезненность, бескровность, возможность исполь
зования метода на шейке матки у нерожавших 
женщин. Существенными недостатками являются 
частые рецидивы. Метод также малоэффективен 
при обширных изменениях на половых органах.

Наиболее щадящим методом является рекон
структивно-пластические операции с примене



нием лазера. В связи со своими специфически
ми свойствами лазерный луч отличается рядом 
преимуществ от традиционно использующихся 
для лечения заболеваний шейки матки, влагали
ща и вульвы электро- и криовоздействия, хими
ческого и консервативного метода следующим:

1. Высокой точностью лазерного воздействия 
за счет использования кольпоскопа с различной 
разрешающей способностью.

2. Минимальной кровопотерей.
3. Небольшая глубина зоны некроза и испаре

ние тканей в процессе лазерного воздействия спо
собствует образованию на поверхности ткани тон
кой посткоагуляционной пленки. Это позволяет 
избежать связанной с отторжением струпа опас
ности развития кровотечения в послеоперацион
ном периоде.

4. За счет меньшей воспалительной реакции 
на границе зоны некроза происходит более бы
страя эпителизация по сравнению с традицион
ными электро- и криохирургическими метода
ми лечения.

5. За счет малой проникающей способности 
излучения и незначительным повреждением тка
ней не образуются грубые рубцы и стенозы, что 
является особенно ценным при лечении заболе
ваний шейки матки у женщин репродуктивного 
возраста, в том числе и нерожавших.

6. Частота рецидивов, по нашим данным, 
после лазеродеструкции на шейке матки и на 
слизистой влагалища отсутствует, на вульве и в 

области промежности составляет 17%. Как пра
вило, это связано с носительством ВПЧ низко
го типа риска.
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METHODS OF APPROACH ТО DIAGNOSTICS AND CON
SERVATIVE TREATMENT OF PAPILLOMAVIRAL INFECTION

Minkevich K.V., Yakovlev V.G., Kucheriavenko A.N.

■ Summary: Causes of development of HPV infection and its 
role in pathology of the woman's genital organs are analysed in 
the article. The up-to-date methods for diagnostics and treatment 
of this infection are given. Special attention is paid to the reveal
ing of this pathology in the vulva, vaginal mucosa and uterine 
cervix. The text is illustrated with figures. Recommendations are 
given to treat patients when HPV infection is detected.
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ЗАМЕСТИТЕЛЬНАЯ ГОРМОНАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ
В ПРОФИЛАКТИКЕ И ЛЕЧЕНИИ 
ПОСТМЕНОПАУЗАЛЬНОГО ОСТЕОПОРОЗА

■ В статье представлен литературный 
обзор современных представлений
о роли и месте терапии эстрогенами 
и эстроген-гестагенными препаратами 
в профилактике потерь костной массы 
у женщин в постменопаузе. 
Продемонстрирована сохраняющая 
свое значение высокая эффективность 
ЗГТ в профилактике остеопороза 
и его осложнений в области 
позвоночника и в меньшей степени — 
бедра. Освещены вопросы побочных 
эффектов ЗГТ с позиции 
рандомизированных исследований.

■ Ключевые слова: постменопауза; 
остеопороз; остеопения; ЗГТ; ЭТ; 
прогестагены; эстрогены; МПКТ; 
переломы

Целью настоящей работы явились поиск и оценка результатов 
исследований, посвященных влиянию эстроген-гестагенной заме
стительной гормональной терапии (ЗГТ) или терапии эстрогенами 
(ЭТ) на костную ткань у женщин в постменопаузе, имеющих нор
мальную или сниженную минеральную плотность костной ткани 
(МПКТ). Использована база данных PubMed, Medline с 01.01.2002 
по 30.07.2004 гг. В обзор включены только те исследования, кото
рые соответствуют критериям достоверности по программе Revier 
Manager 4.2. лаборатории Кокрановского содружества (Cochran 
Controlled Register). Прежде всего мы опирались на данные перво
источников: рандомизированных контролируемых исследований 
(класс А), а также когортных исследований (класс В), нерандоми
зированных популяционных или случай-контроль (класс С). Во 
вторую очередь проанализированы данные мета-анализов, систе
матических обзоров и программных документов (класс Д).

Для поиска использованы ключевые слова: постменопауза, 
остеопороз, остеопения, ЗГТ, ЭТ, прогестагены, эстрогены, 
МПКТ, переломы.

Всего найдено 870 ссылок, из них соответствовало критериям 
Cochran 156. Выделено 26 рандомизированных исследований 
(класс А), из них в обзор включены 24.

Критерии включения рандомизированных исследований в обзор:
• оценка костного обмена в популяции постменопаузальных 

женщин;
• оценка МПКТ с помощью двухфотонной энергетической 

рентгеновской абсорбциометрии (DEXA) или компьютерной то
мографии (КТ), имеющей специальную программу для оценки 
МПКТ, либо на основании гистоморфометрии;

• возраст участниц 45—70 лет;
• исходная МПКТ участниц соответствующая норме, остео

пении или остеопорозу по критериям ВОЗ;
• группы пациенток не менее 30 человек;
• длительность лечения не менее 12 месяцев;
• применение натуральных форм эстрогенов: конъюгирован

ных эстрогенов (КЭ), эстрадиола валерата или 17-эстрадиола в 
стандартных и минимальных дозах;

• применение пероральной, трансдермальной и эндоназаль
ной форм эстрогенов;

• использование прогестагенов всех типов;
• наличие группы контроля («пустышки», препараты каль

ция и/или витамина D, либо группы сравнения с применением 
препаратов других групп — бисфосфонатов, кальцитонина — для 
лечения остеопороза).



Критерии исключения рандомизированных ис
следований из обзора: исключены две статьи по 
причине недостаточной выборки пациенток и 
недоступности оригинала статьи.

Литературные данные по использованию эс
трогенов в ранней менопаузе в целях профи
лактики быстрых потерь МПКТ представлены 
достаточно широко. Применение ЗГТ не толь
ко предотвращает потери костной массы у жен
щин в постменопаузе, но и увеличивает МПКТ 
у 95% женщин в постменопаузе [49]. На рис. 1 
и 2 обобщены данные приведенных рандоми
зированных исследований. Ни один из авторов 
не указывает на снижение или остановку в ди
намике МПКТ на фоне ЗГТ. Во всех работах 
отмечен прирост костной массы в поясничном 
отделе позвоночника от 2 до 6% за 12 месяцев 
(рис. 1). В приведенных рецензированных ран
домизированных исследованиях отчетливо за
метен более слабый эффект ЗГТ на область бед-

Рис. 1. Динамика МПКТ (% DEXA за 12 мес) в поясничном 
отделе позвоночника при применении ЗГТ по данным 
рандомизированных исследований 

ра. На рис. 2 продемонстрировано стойкое уве
личение МПКТ в области бедра при примене
нии эстрогенов, но максимальные цифры не 
превышают 3% прибавки в год. Интересно, что 
эффект ЗГТ выше у женщин с более низкой 
исходной МПКТ (особенно в зоне бедра) и у 
тех, кто имеет дополнительный фактор риска 
развития остеопороза, например, длительно ку
рит [8, 16, 49].

Хорошо известно, что ЗГТ эффективна в про
филактике остеопороза, если имеет место ее ран
нее начало непосредственно в менопаузе. В связи 
с этим особенно интересны работы, указываю
щие на выраженное позитивное влияние ЗГТ на 
МПКТ у женщин старшего постменопаузального 
возраста. По данным М. Gambacciani (2003) и D.H. 
Gutteridge (2003), у женщин в поздней пост
менопаузе МПКТ в поясничном отделе за 12 ме
сяцев увеличилась на 3—5%.

В ряде исследований в качестве группы срав
нения для оценки эффективности ЗГТ вклю
чались пациентки, активно занимающиеся 
физическими упражнениями. Изолированно ис-

Рис. 2. Динамика МПКТ (% DEXA за 12 мес) в бедре 
при применении ЗГТ по данным рандомизированных 
исследований



пользуемая физическая нагрузка имеет лишь ло
кальный эффект: снижает местную потерю 
МПКТ [38]. При добавлении к физическим уп
ражнениям препаратов кальция можно добить
ся торможения потерь МПКТ в поясничном от
деле позвоночника и увеличения минеральной 
плотности в бедре на 1% за 12 месяцев [23]. При 
сочетании физической активности с ЗГТ и сба
лансированной по кальцию диетой прирост 
МПКТ составляет 3—4% в поясничном отделе и 
2,5-3% в бедре за 12 месяцев лечения [60]. Не
обходимость присоединения препаратов кальция 
(от 800 до 1200 мг) и витамина D (от 400 до 800 
ME) к проводимой гормонотерапии подчерки
вается почти всеми авторами применительно для 
данной зоны скелета [23, 38, 60].

Именно на основании положительной дина
мики МПКТ на фоне ЗГТ в заключениях авто
ров прослеживаются похожие мысли: «ЗГТ на
дежно предотвращает потери минералов костной 
ткани и тормозит костную резорбцию у здоро
вых женщин в постменопаузе» [8]; «ЗГТ доста
точно эффективно защищает женщин менопау
зального возраста, имеющих остеопению, от 
дальнейших потерь МПКТ» [29]; «ЗГТ не толь
ко останавливает потери МПКТ, но и создает 
запас прочности кости» [34].

Данные, приведенные в мета-анализах, каса
ются более ранних исследований (с 1966 по 
2001 гг.), которые также подтверждают одно
направленные действия ЗГТ на МПКТ, корре
лирующие с длительностью терапии [40, 57, 63].

Однако основным критерием эффективнос
ти терапии или профилактики развития остео
пороза является снижение риска переломов в 
рандомизированной группе. Работ, ставящих 
подобную задачу при использовании ЗГТ, очень 
мало. По-видимому, это потому, что дизайн ис
следований, направленных на профилактику по
стменопаузального остеопороза, подразумевает 
включение здоровых женщин в постменопаузе 
и имеет длительность 12—24 месяцев. А в трай
лах, где скринируют пациенток в поздней пост
менопаузе, в том числе и с остеопенией, оценка 
риска переломов чаще не первоочередная зада
ча. Из 26 проанализированных работ только 5 
исследований длительностью больше 3 лет ста
вили задачу оценки риска переломов у женщин 
в постменопаузе и пока не подвели итоги по 
данному показателю [11, 21, 29, 37, 48]. Лишь 
анализ результатов одной из ветвей исследова
ния WHI, использовавшей эстроген + прогеста
ген в течение 3 лет, демонстрирует снижение 
риска переломов бедра и позвоночника на 34% 
[11]. R.M. Randell и соавт. (2002) указывают на 
снижение на фоне ЗГТ относительного риска 

переломов бедра с 0,69 до 0,49, предплечья — с 
0,67 до 0,53, в целом по скелету — с 0,62 до 0,41. 
Также следует упомянуть крупные рандомизи
рованные исследования предыдущих лет (PEPI 
trial, Heart and Estrogen/progestin replacement Study 
(HERS)), достоверно подтверждающие эффек
тивность ЗГТ в профилактике переломов раз
личных локализаций [1, 24]. В приведенном 
G. Wells (2003) мета-анализе на основании ре
цензий 57 рандомизированных исследований с 
1966 по 1999 гг. показано, что применение ЗГТ 
в течение 5 лет снижает риск переломов позво
ночника в среднем на 34% и переломов других 
локализаций — на 13%. В мета-анализе D.J. Tor
gerson (2001) имеется ссылка на работу, демон
стрирующую эффект ЗГТ на МПКТ в течение 
10 лет наблюдения. Авторы утверждают, что дли
тельное применение ЗГТ у женщин после ова
риэктомии снижает риск переломов бедра на 
75%. Однако многие исследования не подтверж
дают позитивный эффект ЗГТ на количество 
переломов. Большинство данных исследований 
краткосрочные и нерандомизированные. Значи
мым в этом плане будет публикация окончатель
ных результатов таких крупных рандомизирован
ных исследований, как Women’s Health Initiative 
(WHI), Women’s International Study of Long-Duration 
Estrogen after Menopause (WISDOM) [6, 11, 12, 26].

Анализируя заключения авторов рецензирован
ных нами рандомизированных исследований по
следних лет, следует подчеркнуть, что большин
ство рекомендаций сводится к применению ЗГТ 
в целях профилактики остеопороза. Нами не об
наружено рекомендаций к применению изолиро
ванной ЗГТ для лечения постменопаузального 
остеопороза. Работы, сравнивающие эффект эст
рогенов с бисфосфонатами или кальцитонинами, 
утверждают, что ЗГТ эффективна в профилакти
ке и недостаточна в лечении остеопороза [15, 19]. 
Исследователи указывают на необходимость при
соединения к ЗГТ алендроната или кальцитриола 
совместно с витамином D и кальцием для лече
ния постменопаузального остеопороза.

Следует отметить, что мы не ставили задачу 
оценки влияния ЗГТ на костный метаболизм на 
основании биохимических маркеров. Однако по
чти все приведенные нами рандомизированные 
исследования демонстрируют однонаправленную 
динамику в концентрации маркеров костного об
мена в группах лечения. Регистрируется достовер
ное снижение показателей, отражающих остеоре
зорбцию и умеренное повышение факторов, 
характеризующих остеосинтез [14, 16, 30, 41, 60, 61].

Особую ценность представляет рандомизиро
ванное исследование Е.Р. Paschalis и соавт. (2003), 
подтверждающее положительный эффект эстро



генов на костный матрикс на основании гисто
морфометрии. Авторами обнаружено увеличение 
процента минералов в структуре балок костной 
ткани и количества кросс-секций коллагена на 
фоне ЗГТ. Также результаты данного трайла де
монстрируют достоверные признаки подавления 
резорбтивной активности: уменьшение количе
ства остеокластических эрозивных поверхностей 
после 24 месяцев использования ЗГТ.

Известно, что протективный эффект эстроге
нов на МПКТ заканчивается в момент прекра
щения терапии. Показатели, характеризующие 
костный баланс в период отмены терапии, соот
ветствует таковым в ранней менопаузе [54]. В связи 
с этим позволим заметить, что большое значение 
имеет длительность гормональной терапии, по
скольку самые тяжелые переломы в большинстве 
своем происходят после 65 лет [1, 3, 5, 62].

Считаем необходимым выделить исследование 
K.V. Menon и соавт. (2003), оценивающее эффек
тивность трансдермальной формы ЗГТ в лечении 
остеопороза в постменопаузе у женщин с билли
арным циррозом. Показана достоверно меньшая 
потеря МПКТ в позвоночнике на фоне ЗГТ.

В последние годы увеличилось количество 
исследований, изучающих влияние как разных 
доз эстрогенов, так и сравнение форм их при
менения для профилактики постменопаузального 
остеопороза. Очевидно, это связано с двумя при
чинами: прогрессом в фармакологической про
мышленности и практическим интересом к низ
ким, нестандартным дозам эстрогенов в связи с 
известными побочными действиями стандартных 
доз гормона. C.J. Haines (2003) и М. Notelovitz 
(2002) указывают на дозозависимый эффект эс
трогенов на костный обмен, подчеркивая эф
фективность низких доз в профилактике остео
пороза [20]. Применение 1 мг эстрадиола через 
рот [8] или 0,3 мг конъюгированных эстрогенов 
[22, 48] или 0,025 мг трансдермально [43] ежед
невно является достаточным для торможения 
потерь МПКТ [51]. Однако в мета-анализе 
G.Wells (2003) имеется суждение, что для про
филактики переломов на фоне остеопороза эф
фективны лишь стандартные дозы эстрогенов.

Достаточно широко известно, что форма при
менения эстрогенов принципиального значения 
для скелета не имеет [41,61]. Однако P.D. Delmas 
(2004) на основании рандомизированного иссле
дования подчеркивает, что пульс-терапия эндо
назальной аппликацией эстрадиола эффектив
нее, чем трансдермальная для повышения МПКТ 
в постменопаузе.

Роль прогестагена в протективном эффекте 
эстрогенов на костный обмен обсуждается. По 
данным исследований, включенных в наш об

зор, не выявлено большого значения типа про
гестагена для динамики МПКТ [21, 56]. Хотя ряд 
исследований прошлых лет указывает на более 
выраженный положительный эффект производ
ных С19-норстероидов как синергистов эстроге
нов во влиянии на костную ткань [31, 57].

Применение препарата из группы селектив
ных тканевых регуляторов эстрогенной активно
сти (STEAR) у женщин в постменопаузе способ
ствует стабильному повышению МПКТ. Новыми 
являются результаты рандомизированных иссле
дований, оценивающих эффективность разных 
доз препарата (2,5 и 1,25 мг) для профилактики 
остеопороза в ранней постменопаузе [22]. Дока
зан дозозависимый эффект STEAR на МПКТ в 
постменопаузе и продемонстрирована эффектив
ность дозы 1,25 мг для подавления остеорезорб
ции. В исследовании A. Arabi и соавт. (2003) под
тверждается эффективность низких доз STEAR 
для увеличения МПКТ, которая значительно кор
релирует с нарастанием индекса массы тела на 
фоне лечения.

Несмотря на то что основной целью данного 
систематического обзора явилась оценка влияния 
ЗГТ на костный обмен, мы не можем не коснуть
ся вопроса побочных эффектов применения эст
рогенов. Именно негативные эффекты эстроге
нов ограничивают их длительное применение, 
столь необходимое для стойкого увеличения 
МПКТ и создания запаса прочности кости. Ран
нее крупное проспективное исследование HERS 
позволило сделать вывод, что ЗГТ не обладает за
щитным действием на сердечно-сосудистую сис
тему для женщин, уже имеющих заболевания этой 
сферы. Исследование WEST показало увеличение 
числа инсультов на фоне ЗГТ [1]. WHI убедитель
но продемонстрировало эффективность ЗГТ в 
профилактике переломов, однако указало на уве
личение частоты тромбоэмболий, инсультов и рака 
молочной железы в группе лечения. Опубликова
но много анализов результатов данного исследо
вания, объясняющих причины негативных про
явлений применения ЗГТ. Указывается поздний 
возраст участниц, исходно отягощенный анамнез 
по раку молочной железы, имеющиеся болезни 
сердечно-сосудистой системы на момент начала 
исследования. Также обсуждается вопрос небла
гоприятного влияния медроксипрогестерона аце
тата, нейтрализующего положительный эффект 
эстрогенов. Однако нельзя не принять во внима
ние, что применение ЗГТ больше 5 лет повышает 
риск развития сердечно-сосудистых заболеваний 
на 22% (доверительный интервал (ДИ) 1,00-1,49). 
Данный негативный эффект не подтвержден при 
применении эстрогенов без гестагенного компо
нента (уровень опасности 0,91 при ДИ 0,72—1,15) 



[64]. Риск тромбоэмболий (глубоких вен и легоч
ных) увеличивается на 21% при длительном ис
пользовании ЗГТ в постменопаузе [2, 32, 33]. Воз
можно увеличение встречаемости деменции на 
фоне ЗГТ [39]. В ряде исследований подтвержда
ется вероятность клинических проявлений холе
цистита в первые 5 лет применения ЗГТ [9, 27, 
39]. Длительное применение ЗГТ повышает риск 
развития рака молочной железы. По данным WHI, 
после 5,2 лет ЗГТ происходит увеличение риска 
инвазивного рака молочной железы на 26% (ДИ 
1,00-1,59), что составляет в абсолютных цифрах 
38 случаев в группе ЗГТ против 30 в группе пла
цебо, т. е. 8 случаев на 10 000 человек в год. Сле
дует отметить, что различий в частоте локализо
ванных форм рака не отмечено [10, 64]. Результаты 
WHI-исследования, так же как и более ранние ра
боты, позволяют сделать вывод, что гестагенный 
компонент в ЗГТ повышает шансы развития рака 
молочной железы [10, 46, 52, 64]. Противоречивы 
данные о развитии рака яичника на фоне ЗГТ. 
Одни работы утверждают увеличение риска [36, 
50, 55], другие — отрицают [13, 53]. Комбиниро
ванная ЗГТ, имеющая в своем составе гестаген не 
менее 10 дней аппликации приводит к уменьше
нию риска рака эндометрия [25]. Столь же благо
приятная ситуация с выявлением колоректально
го рака на фоне ЗГТ [28].

В связи с указанными побочными эффектами 
ЗГТ многие медицинские ассоциации в 2002- 
2004 гг. отреагировали изданием рекомендаций, 
ограничивающих длительное применение ЗГТ и 
разрешающих лишь кратковременное ее исполь
зование для купирования климактерических сим
птомов. В 1990-1999 гг. большинство медицинс
ких ассоциаций безоговорочно рекомендовало 
прием ЗГТ в «первой линии» препаратов для про
филактики потерь МП КТ в трабекулярной и кор
тикальной ткани у женщин в менопаузе. В пос
ледние годы в рекомендациях ставится на первый 
план оценка соотношения «польза—риск» приме
нения ЗГТ, при этом подчеркивается достовер
ная эффективность и значимость эстрогенов в 
профилактике остеопороза. Рекомендуется оце
нивать соотношение «польза-риск» даже при 
кратковременном применении ЗГТ для женщин, 
имеющих сердечно-сосудистые заболевания при 
вступлении в менопаузу. Также подчеркивается 
необходимость снижения применяемых доз эст
рогенов или переход на препараты STEAR после 
5 лет ЗГТ. Ряд ведущих медицинских ассоциаций 
не рекомендуют ЗГТ и ЭТ для профилактики кар
диоваскулярных и других хронических болезней 
[1, 2, 3, 5, 17, 18, 35, 44, 47. 62]. План обследова
ния пациенток перед назначением ЗГТ и проти
вопоказания к терапии сохраняются прежними.

Таким образом, проведенный систематиче
ский обзор литературы подтверждает данные о 
позитивном влиянии ЗГТ на МПКТ и качество 
органического матрикса кости у женщин в пост
менопаузе. ЗГТ высокоэффективна в профилак
тике постменопаузального остеопороза, для кор
рекции остеопении. В целях лечения остеопороза 
рекомендуется использовать сочетания эстроген
содержащих препаратов с лекарственными сред
ствами других групп. Рекомендуется оценивать 
соотношение «польза—риск» применения ЗГТ в 
каждом конкретном случае.
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HORMONE REPLACEMENT THERAPY IN PROPHYLACTICS 
AND TREATMENT OF POSTMENOPAUSAL OSTEOPOROSIS

Zazerskaya I.E., Kuznetcova L.V.

■ Summary: The article reviews the recent data (from 01.01.2002- 
30.07.2004) concerning the role of HRT in prevention of post
menopausal bone loss and fractures. All the articles, that are inclu
ded from Medline and Pub Med have been checked up in Cochran 
Controlled Register. The role of HRT remains great in treatment 
osteopenia. The effectiveness of HRT and depends on the length 
of duration, doses of estrogens, age of the patient.

■ Key words: postmenopause; osteoporos; osteopenia; HRT; 
ectrogens; progestagenes; BMD; fractures
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■ В данной статье представлен обзор 
научных публикаций отечественных 
и зарубежных авторов за последние 
10 лет, посвященных проблеме 
применения низкоинтенсивной 
лазеротерапии в лечении хронических 
воспалительных заболеваний придатков 
матки; проведен анализ показаний 
и противопоказаний, преимуществ 
и недостатков использования лазерного 
излучения с различными 
характеристиками в терапии 
хронического сальпингоофорита; 
освещены наиболее значимые аспекты 
влияния лазерной терапии на главные 
патогенетические механизмы развития 
воспалительного процесса придатков 
матки.

■ Ключевые слова: лазеротерапия; 
красное и инфракрасное лазерное 
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Хронические воспалительные заболевания придатков матки 
(ХВЗПМ) по-прежнему составляют от 40 до 82% в структуре вос
палительных процессов женских половых органов [11, 20, 42]. Их 
высокая частота в значительной степени обусловлена несвоевре
менным и неадекватным лечением острых воспалительных про
цессов [5, 32, 38].

Ведущая роль в лечении ХВЗПМ принадлежит этиотропной 
медикаментозной, в первую очередь, антибактериальной терапии. 
Однако использование исключительно лекарственных средств по
зволяет получить положительный эффект только у 46—52% боль
ных [12, 28). Немедикаментозные методы лечения в ряде случаев 
дают возможность повысить эффективность терапии и уменьшить 
медикаментозную нагрузку на организм за счет стимуляции соб
ственных защитных сил организма [12, 37, 44). К числу наиболее 
перспективных немедикаментозных методов относится лазероте
рапия (ЛТ) — лечебное применение лазерного излучения.

Лазерное излучение (ЛИ) — это электромагнитное излучение оп
тического диапазона, обладающее монохроматичностью, когерент
ностью, поляризацией, высокой направленностью [33, 37]. Его ис
точником являются оптические квантовые генераторы — лазеры. 
При воздействии на ткани ЛИ избирательно взаимодействует с био
молекулами-фотоакцепторами, максимум спектра резонансного по
глощения которых совпадает с длиной волны светового потока [10].

Красное лазерное излучение (λ = 0,632 мкм избирательно по
глощается молекулами ДНК, цитохромоксидазы, цитохрома С, су
пероксиддисмутазы и каталазы, что вызывает активацию клеточ
ного дыхания, антиоксидантной системы перекисного окисления 
липидов (ПОЛ), приводит к существенному уменьшению уровня 
токсических метаболитов кислорода и свободных радикалов в вос
палительном очаге. При стимуляции фотобиологических реакций 
наблюдается расширение сосудов микроциркуляторного русла, 
которое улучшает локальный кровоток, способствует разрешению 
экссудативно-инфильтративных процессов, ускоряет пролифера
цию в очаге воспаления [37].

Инфракрасное лазерное излучение (λ = 0,890 нм) поглощается 
преимущественно молекулами нуклеиновых кислот и кислорода. 
Проникая вглубь тканей, инфракрасное ЛИ стимулирует железы 
внутренней секреции, гемопоэз, усиливает действие иммуноком
петентных органов и систем, приводит к активации клеточного и 
гуморального иммунитета. При этом повышаются метаболизм и 
репаративные свойства тканей, в том числе стимулируется диф
ференцировка фибробластов. Активированные гуморальные фак
торы регуляции локального кровотока повышают фагоцитарную 
активность нейтрофилов. Этому способствует восстановление 
активности симпатоадреналовой системы и глюкокортикоидной 
функции надпочечников [10, 37].

ЛАЗЕРОТЕРАПИЯ ХРОНИЧЕСКИХ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ ПРИДАТКОВ МАТКИ



ЛИ вызывает конформационные изменения 
белков потенциалзависимых натриевых ионных 
каналов нейролеммы кожных афферентов, уг
нетая тактильную чувствительность в облучае
мой зоне. Уменьшение импульсной активности 
нервных окончаний С-афферентов приводит к 
подавлению болевой чувствительности (за счет 
периферического афферентного блока), а также 
возбудимости проводящих нервных волокон. 
При этом изменяется характер импульсации в 
подкорковые структуры и кору головного мозга. 
Наряду с местными реакциями, формируются ге
нерализованные реакции внутренних органов и 
ЦНС как по механизму аксон-рефлекса, так и 
путем сегментарно-метамерных связей. Эти из
менения приводят к активизации гипоталамо- 
гипофизарно-надпочечниковой и гипоталамо-ги
пофизарно-тиреоидной систем, участвующих в 
формировании адаптационных реакций организ
ма [10, 37].

Таким образом, ЛТ обладает репаративно-ре
генеративным, сосудорасширяющим, гипоалге
зивным и катаболическим лечебными эффекта
ми, которые широко используются в гинекологии 
для лечения ХВЗПМ [25, 26, 33, 37].

Результаты научных исследований, проведен
ных за последние 10 лет, показали, что эффек
тивность ЛТ зависит от параметров ЛИ: длины 
волны, частоты, дозы излучения, методики воз
действия на органы и ткани [10, 14, 33, 35]

При лечении ХВЗПМ используются в основ
ном красный и инфракрасный спектры низко
интенсивного лазерного излучения (НИЛИ). 
Инфракрасное ЛИ во многих случаях имеет пре
имущества, связанные как с глубиной проник
новения (до 5—7 см), так и с преобладающим 
влиянием на микроциркуляцию, иммунную си
стему и выраженным гипоалгезивным эффек
том. Именно эти свойства обусловливают его 
использование для локальных воздействий на 
область проекции придатков матки [14, 25, 36]. 
Красное ЛИ (глубина воздействия 2-2,5 см) 
применяют для более поверхностных облуче
ний областей крупных сосудов, наружного зева 
шейки матки, слизистой влагалища [33, 35, 40]. 
В последние годы нередко используются ком
бинации различных видов НИЛИ, потенци
ирующих лечебные эффекты друг друга [41]. Со
четание обоих видов светового потока стало 
возможным после появления полупроводнико
вых лазерных аппаратов с матричными свето
диодными излучателями. Они дают возможность 
облучать большие поверхности, сократить об
щее время воздействия, объединить особенно
сти лечебного действия обоих спектров излу
чения [13, 14, 33].

Устойчивой тенденцией применения ЛТ в 
лечении ХВЗПМ является использование им
пульсного, реже — частотно-модулированного 
квазимонохроматического некогерентного излу
чения, формируемого аппаратами со светодиод
ной матрицей [4, 7, 21, 23, 25]. Импульсный ре
жим позволяет увеличить глубину воздействия 
НИЛИ и достичь большего биологического эф
фекта при меньших энергетических затратах. При 
этом основными параметрами ЛИ являются ча
стота импульсов (модуляций) и продолжитель
ность процедур [33]. Большинство клиницистов 
при лечении ХВЗПМ в острую фазу воспали
тельного процесса рекомендуют использовать 
частоты от 150 до 1500 Гц, в хроническую — 
80 Гц. Низкие ритмы селективно воздействуют 
на структуры биотканей с размерами порядка 200 
мкм, которые соответствуют системам микро
циркуляции. Поэтому именно они используют
ся для ЛТ хронических сальпингоофоритов, в 
патогенезе которых сосудистый компонент иг
рает ведущую роль [14, 22, 35].

Одной из проблем применения ЛТ в лечении 
ХВЗПМ является подбор доз излучения, кото
рый большинство клиницистов производят эм
пирически. Ф.М. Мамедов (1999) и А.К. Исаев 
(1999) предложили индивидуальное определение 
интенсивности ЛИ с помощью биофотометрии. 
Метод основан на изменении биологических 
характеристик тканей пациенток и коэффици
ента отражения излучения в процессе лечения 
воспалительного процесса. В.А. Буйлин (1997) 
полагает, что эффективность лечения ХВЗПМ 
может быть повышена за счет применения био- 
резонансной ЛТ — автоматического подбора 
мощности путем амплитудной модуляции ЛИ, 
совпадающей с основными биологическими рит
мами организма — частотой дыхания и сердеч
ных сокращений. Введение в комплекс лечеб
ных мероприятий данного вида ЛТ позволило 
добиться положительной динамики клиниче
ских показателей у 100% больных с ХВЗПМ, по 
сравнению с 70% в группе, где применялось им
пульсное инфракрасное ЛИ с обычными харак
теристиками [13]. Кроме того, современная ла
зерная аппаратура позволяет получить 
сверхнизкоинтенсивное ЛИ с импульсами сверх
малой продолжительности (100 нс) [13, 33]. Од
нако мы не обнаружили данных по использова
нию НИЛИ с подобными характеристиками на 
органы малого таза.

Эффективность ЛТ существенно зависит от 
способов облучения органов и тканей. В насто
ящее время в лечении ХВЗПМ используются 
следующие методики ЛТ: воздействия полями 
на области проекции придатков матки через пе



реднюю брюшную стенку и на рефлексогенные 
зоны, внутривлагалищное облучение с помощью 
световодных насадок, лазеропунктура биологи
чески активных точек, лазерное облучение кро
ви [14, 22, 25, 33]. Для повышения эффективно
сти терапии исследователи стремятся применять 
сочетания традиционных методик лазерного об
лучения между собой и их комбинации с други
ми лечебными физическими факторами (магнит
ным полем, электрическим током, ультразвуком, 
потенцирующими действие ЛИ [4, 9, 33].

Введение в комплекс локальных воздействий 
на органы малого таза лазерного облучения крови 
(ЛОК) позволяет не только уменьшить про
должительность и интенсивность процедур, но 
и инициировать дополнительные лечебные эф
фекты. При транскутанном надсосудистом ЛОК 
лазерное излучение приводит к изменению фи
зико-химических свойств эритроцитов, увеличе
нию кислородной емкости крови и напряже
ния О2 в тканях, активизации дифференцировки 
форменных элементов, снижению скорости аг
регации тромбоцитов [10, 37]. Чаще всего для 
этих целей используется красное излучение, что 
связано с его небольшой глубиной проникнове
ния и воздействием непосредственно на формен
ные элементы крови [3, 15]. Высокую эффек
тивность ЛОК в составе комплексной терапии 
ХВЗПМ обусловливают гипокоагулирующий, 
микроциркуляторный, трофический, иммуности
мулирующий эффекты [3, 15, 31].

Широкое распространение в лечении боль
ных хроническим сальпингоофоритом получи
ло сочетание постоянного магнитного поля 
(ПМП) и инфракрасного ЛИ — магнитолазер
ная терапия. При одновременном применении 
этих факторов разрушаются слабые электроли
тические связи между ионами и молекулами 
воды. Кроме того, ПМП препятствует рекомби
нации ионов, придавая им ориентацию вдоль 
светового потока, что обеспечивает максималь
ное поглощение ЛИ, увеличивая эффективность 
ЛТ в 1,5 раза [22, 33].

Все исследователи едины во мнении, что про
цедуры ЛТ должны проводиться ежедневно кур
сом 12—15 процедур. Повторение терапии воз
можно через один месяц [14, 25, 26, 30].

Анализ литературных источников за послед
ние десять лет показал, что большинство науч
ных работ посвящено изучению влияния НИЛИ 
на ХВЗПМ в период обострения, при котором 
преобладают инфекционно-токсические прояв
ления [3, 4, 7, 9, 16].

Выраженное противовоспалительное дей
ствие ЛИ многие исследователи связывают с его 
воздействием на иммунитет. ХВЗПМ характе

ризуются снижением иммунитета, разрушени
ем положительных корреляционных связей меж
ду иммунокомпетентными клетками, появлени
ем функционально неполноценных 
клеток-эффекторов воспаления (полиморфно
ядерных лейкоцитов, лимфоцитов, макрофагов), 
лишенных фагоцитарной активности, а также с 
включением в процесс иммуннокомплексных и 
аутоиммунных механизмов [28, 42, 43]. Наряду 
с количественным увеличением исходно сни
женного уровня эффекторных клеток, ЛИ вос
станавливает баланс Т-лимфоцитов в основ
ном за счет Т-хелперного звена, что играет 
важную роль в регуляции клеточных пролифе
ративных процессов [19, 46, 49]. Наряду с этим 
активируется миграция и фагоцитарная актив
ность нейтрофильных лейкоцитов, лимфоцитов 
и моноцитов-макрофагов [16, 21, 49]. Повыша
ется синтез моноцитами интерлейкина-1, ин
терлейкина-2, модулирующих функцию фаго
цитов, уменьшается скорость синтеза 
воспалительных цитокинов в 1,7 раза [21, 46]. 
Уровень ЦИК снижается на 40—50% [17, 41]. 
Влияние на гуморальный иммунитет ЛТ зак
лючается в нормализующем влиянии на имму
ноглобулины всех классов, повышение содер
жания сывороточного лизоцима в 5,8-7,3 раза 
и интерферона в 1,6 раза [21]. ЛТ оказывает 
стимулирующее действие на местный иммуни
тет влагалища: нормализует уровень IgM, сек
реторного IgA (slgA), значение коэффициента 
slgA/IgA [21]. Таким образом, ЛТ оказывает не 
просто иммуностимулирующее, но иммунокор
регирующее действие на организм [27].

Важную роль в обеспечении противовос
палительного и противоотечного действия ЛИ 
играют стабилизация клеточных мембран, из
менение уровня медиаторов воспаления, в част
ности простагландинов, и угнетение активности 
калликреин-кининовой системы, приводящее к 
нормализации содержания белков острой фазы 
воспаления. Дегидратация в воспалительном 
очаге достигается благодаря снижению активно
сти протеолитических ферментов, усилению 
гемо- и лимфоперфузии, нормализации осмо
тического давления в сосудистом русле [3, 15, 
37]. Реактивация ферментов супероксиддисму
тазы и каталазы ведет к снижению уровня ПОЛ, 
повышению активности антиоксидантных сис
тем и процессов окислительного фосфорилиро
вания [33]. В исследованиях А.К. Исаева (1999) 
установлено, что на фоне лазерного облучения 
у больных ХВЗПМ содержание маалонового аль
дегида и диеновых конъюгант снизилось на 50%, 
активность каталазы увеличилась в 2,4 раза, а 
пероксидазы — на 77%, что указывает на выра



женное влияние ЛИ на процессы ПОЛ и анти
оксидантной активности сыворотки крови.

Кроме того, установлено выраженное бакте
риостатическое действие ЛИ на грамотринатель
ную флору влагалища и цервикального канала, 
сопровождающееся восстановлением нормаль
ной микрофлоры [4, 45].

Микроциркуляторные нарушения различной 
выраженности являются неотъемлемым компо
нентом любого воспалительного процесса [11, 
26, 28]. У всех больных с ХВЗПМ отмечается 
нарушение регионарной гемодинамики и мик
роциркуляции, проявляющееся снижением уров
ня кровотока, сосудистой дистонией и венозным 
застоем, в основе которых лежит редукция ка
пиллярного кровотока с развитием склеротичес
ких и дегенеративных процессов в сосудистом 
русле [11, 28, 42]. Возникающие при этом ги
поксия тканей, ацидоз и нарушение тканевого 
дыхания провоцируют избыточное образование 
кининов, гистамина и простагландинов. Воздей
ствие биологически активных веществ на ноци
цепторы является главной причиной болевого 
синдрома [14].

ЛИ обладает многофакторным действием на 
сосудистое русло: увеличивает скорость крово
тока и количество активно функционирующих 
капилляров (на 30—50%), стимулирует неоангио
генез, снижает агрегационные свойства клеток 
крови [26]. Сосудистые изменения под воздей
ствием НИЛИ происходят за счет повышения сти
муляции синтеза оксида азота NO в эндо
телиоцитах и усиления пролиферативной 
активности эндотелия [33]. Л.С. Алисултанова и 
Л.П. Маркина (1995) выявили усиление кро
венаполнения органов малого таза, скорости 
кровотока, венозного оттока, сочетавшееся со 
снижением периферического сопротивления 
сосудистого русла после проведения ЛТ у боль
ных с ХВЗПМ, что коррелировало с уменьшени
ем болевого синдрома и положительной динами
кой клинической картины. Имеются данные о 
снижении индекса резистентности и систоло
диастолического отношения сосудов матки и 
яичников, полученные с помощью цветного доп
плеровского картирования [21, 45]. Исследова
ния Л.А. Агарковой (2000) выявили достоверное 
увеличение напряжения О2 в периферической 
крови под влиянием ЛТ у больных ХВЗПМ, что 
также коррелировало с нормализацией микро
циркуляции и иммунного статуса. Кроме того, 
А.Ш. Дабузов (2003) показал стимулирующее вли
яние ЛИ на лимфообращение органов малого таза.

В патогенезе ХВЗПМ имеют значение нару
шения гемостаза, проявляющиеся в развитии 
гиперкоагуляции на фоне снижения антикоагу

ляционного потенциала и угнетения фибрино
лиза, протекающие по типу хронической фор
мы ДВС-синдрома [34]. Под воздействием 
НИЛИ происходит улучшение реологических 
свойств крови, проявляющееся в снижении ско
рости агрегации тромбоцитов и концентрации 
фибриногена, сочетающееся с нарастанием уров
ня свободного гепарина и фибринолитической 
активности сыворотки крови, замедлением тром
бообразования [30, 33]. Коррекция нарушений 
системы гемостаза достигается путем воздействия 
ЛИ на плазмолемму форменных элементов кро
ви, приводящего к изменению их физико-хими
ческих свойств (поверхностного заряда, вязкос
ти, подвижности) и основных функций [37].

При лечении обострения ХВЗПМ с превали
рованием в клинической картине стойкого бо
левого синдрома вследствие вовлечения в вос
палительный процесс вегетативных ганглиев и 
нервных сплетений при отсутствии экссудатив
ных проявлений, ЛТ проводится по схеме ос
новного заболевания с дополнительной обработ
кой рефлексогенных и гипералгезивных зон [13]. 
В.А. Буйлин (1997) рекомендует использовать 
НИЛИ в комплексе с мануальной терапией и 
гинекологическим массажем. Добавление лазе
ропунктуры значительно усиливает эффект ЛТ, 
позволяя добиться исчезновения болей у 97% 
больных. В.Н. Баранов (2000) успешно исполь
зует лазеропунктуру красным и инфракрасным 
лазером не только в комплексе со сканирующим 
влагалищным облучением, но и как монотера
пию в лечении болевого синдрома. У 96% боль
ных положительный эффект, обусловленный 
гипоалгезивным, сосудистым, трофическим дей
ствием ЛТ, сохранялся в течение двух лет.

Не менее чем у 40-90% больных с ХВЗПМ 
наблюдается нормогонадотропная первично-ова
риальная недостаточность яичников, протекаю
щая по типу ановуляции или недостаточности 
лютеиновой фазы (НЛФ) менструального цикла 
[6]. Ановуляция у таких больных сопряжена с 
нарушением фолликулогенеза, снижением вели
чины предовуляторного подъема эстрадиола и 
отсутствием овуляторного пика ЛГ. Многие ис
следователи отмечают стимулирующее действие 
ЛИ на гормональную функцию яичников, осо
бенно при НЛФ, что связывают с улучшением 
микроциркуляции и регионарной гемодинами
ки, противовоспалительным и антиоксидантным 
действием НИЛИ [7, 26, 35, 36]. Л.П. Пешев 
(1993) показал, что под действием ЛТ происхо
дит повышение уровня эстрадиола и восстанов
ление двухфазного цикла у 47% пациенток с 
ановуляцией. По данным Л.С. Алисултановой 
(1995) восстановление эстроген/прогестероновых 



соотношений, повышение эстрогеновых влия
ний в преовуляторный период и содержания про
гестерона в лютеиновую фазу цикла коррелиру
ет со снижением воспалительных явлений в 
придатках матки. У 65% пациенток эти измене
ния сопровождались восстановлением менстру
альной функции.

Для регуляции функции яичников предложе
ны следующие варианты применения НИЛИ: в 
качестве самостоятельного метода (облучение 
наружного маточного зева в течение 2—3-х мен
струальных циклов); в комплексе лечебных ме
роприятий (облучение наружного маточного зева 
и боковых влагалищных сводов); как вспомога
тельное средство, в сочетании с индукторами 
овуляции [30, 35, 36]. Процедуры начинают с 
5—7-го дня менструального цикла [30, 35]. В пос
ледние годы для коррекции гормональных на
рушений в хроническую стадию воспаления ЛТ 
используется преимущественно в виде лазеро
пунктуры или в комбинации с другими не
медикаментозными методами лечения: иглореф
лексотерапией, гинекологическим массажем, 
бальнеотерапией, фитотерапией [14, 33, 35]. А.С. 
Адель (1999) при сочетанном применении лазе
ропунктуры и иглорефлексотерапии добился 
нормализации менструального цикла у 48% боль
ных с ановуляцией и у 70% больных с гиполю
теинизмом. В работе В.П. Шакуновой (2003) 
показано, что после использования внутрима
точной красной ЛТ у больных с ХВЗПМ полно
ценная вторая фаза менструального цикла от
мечена у 45% пациенток с ановуляцией и у 
77% - с НЛФ.

Таким образом, представленные научные дан
ные за последние десять лет свидетельствуют о 
влиянии ЛТ на наиболее значимые патогенети
ческие механизмы развития ХВЗПМ. Однако 
несмотря на многочисленные публикации, мно
гие аспекты лечебного применения ЛИ на орга
ны малого таза: подбор параметров и доз излу
чения, влияние новых видов НИЛИ и методик 
воздействия, эффективность ЛТ в сравнении с 
другими преформированными физическими 
факторами, остаются недостаточно исследован
ными и требуют дальнейшего изучения.
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■ Summary: The article reviews the scientific publications 
of thelast ten years by russian and foreign authours on the prob
lem of the low-level laser therapy application for the treatment 
of chronic inflammatory diseases of uterine appendages. It con
tains analyses of indications and contra- indications, advanteges 
and short-comings of laser emanation use with different charac
teristics for therapy of chronic salpingooforitis. The article deals 
with the most significant aspects of the laser therapy influence 
upon the main pathogenetic mechanisms of development of uter
ine appendages inflammatory process.
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В.О. Атласов, 
Л.Н. Комаревцева
Родильный дом № 9, 
Санкт-Петербург

О ЮРИДИЧЕСКОЙ ОТВЕТСТВЕННОСТИ 
АКУШЕРОВ-ГИНЕКОЛОГОВ
ЗА ПРОФЕССИОНАЛЬНЫЕ ПРАВОНАРУШЕНИЯ

Вопросы, поднятые в дискуссионной статье Э.К. Айламазяна 
и Ю.В. Цвелева по правовым аспектам, находят свое отражение в 
ежедневной работе врача акушера-гинеколога [2].

В последние годы в отечественной социальной сфере обозна
чилась и получила мощное развитие проблема защиты прав врача 
и прав пациента. Это явление обусловлено целым рядом обстоя
тельств:

— во-первых, постоянно растущим правовым самосознанием 
граждан, получением ими правовых сведений от независимых 
средств массовой информации;

— во-вторых, появившейся возможностью получения медицин
ских платных услуг и возможностью сравнения уровня и качества 
медицинской помощи в коммерческих и государственных меди
цинских учреждениях;

— в-третьих, созданием законодательного обеспечения защи
ты прав пациентов.

В страховых компаниях созданы отделы медицинской экспер
тизы и защиты прав застрахованных. Появилась возможность 
получать медицинскую помощь в учреждениях здравоохранения 
федерального уровня, в системе добровольного медицинского стра
хования.

На стороне пациентов:
— выступают врачи-эксперты и юристы страховых компаний, 

создаются координационные советы и арбитражные комиссии;
— защиту прав пациентов обеспечивают общественные орга

низации и юридические фирмы: например, исследовательский 
центр «Независимая медико-юридическая экспертиза», фирма 
«Медицинский адвокат» в Санкт-Петербурге;

— врачи, окончившие юридические факультеты и специализи
рующиеся в медицинском праве.

Эти организации имеют сайты во всемирной сети и использу
ют все современные средства связи и медиа-среду [1, 3, 4].

Акушерство и гинекология — одна из наиболее рискованных 
специальностей, где возможно непреднамеренное причинение вре
да пациентке. В последние годы растет число исковых заявлений 
к медицинским работникам родовспомогательных учреждений. 
Отчасти, причинами такого положения являются: практически 
повсеместное поверхностное знание акушерами-гинекологами 
нормативно-правовой базы, регламентирующей оказание меди
цинской помощи, частое возникновение сложных нестандартных 
акушерских ситуаций, требующих срочного принятия единствен
но правильного решения как в интересах матери, так и плода. 
Большой удельный вес при этом приходится на экстренное родо
разрешение путем операции кесарева сечения. Особую значимость



в подобных ситуациях имеет четкая, конкретная 
аргументация показаний к оперативному вме
шательству (оценка пользы и риска), грамотное 
и доступное информирование пациентки.

Наиболее частыми причинами обращения 
пациенток в различные инстанции с жалобами 
и заявлениями о нарушении их законных прав 
являются следующие:

— незаконное взимание денежных средств с 
пациента;

— оказание медицинской помощи ненадле
жащего объема и качества;

- недостаточное информирование пациент
ки (о результатах обследования, необходимости 
проведения той или иной терапии, влиянии ме
дицинского вмешательства на качество жизни 
роженицы и ребенка);

- причинение материального и морального 
вреда пациентке в результате оказания медицин
ской помощи ненадлежащего объема и качества.

Ответственность медицинских работников за 
нарушение прав граждан в сфере здравоохране
ния может быть дисциплинарной, гражданско- 
правовой, административной и уголовной.

Нам неоднократно приходилось быть участ
никами судебных процессов, которые, как пра
вило, бывают длительными и вызывают ряд от
рицательных эмоций и последствий. К наиболее 
значимым из них относятся: глубокий психоло
гический дискомфорт, поиск оправдания дей
ствий, потеря времени, денежные затраты на 
оплату юридической помощи, нанесение вреда 
деловой репутации врачей и учреждения и т. д. 
Новым гражданским процессуальным кодексом 
РФ предусмотрено обязательное участие проку
рора в судебных процессах о возмещении вреда 
жизни и здоровью человека. Поэтому весьма 
актуальна грамотная и принципиальная органи
зация рассмотрения жалоб пациенток до судеб
ного разбирательства.

Приводим примеры из судебной практики ро
дильного дома. В суд обратилась пациентка В. с 
исковым заявлением, в котором было указано, 
что срочные роды у нее закончились операцией 
кесарева сечения, при которой был извлечен 
доношенный мальчик в крайне тяжелом состоя
нии, и в настоящее время он признан инвали
дом с детства. Истица считает, что ей и ее ре
бенку была оказана медицинская помощь 
ненадлежащего качества.

При сроке 11 нед В. встала на диспансерный 
учет по беременности. Беременность протекала 
с угрозой прерывания в 14 нед (стационарное 
лечение в течение 12 дней), а также с торпид
ным течением гестоза с 26 нед. От стационарно
го лечения гестоза беременная неоднократно 

отказывалась. В индивидуальной карте беремен
ной имелся подписанный ею 4-х-кратный отказ 
от госпитализации.

При сроке 38 нед В. была доставлена в ро
дильный дом машиной скорой помощи. Дежур
ной бригадой была диагностирована острая преж
девременная отслойка нормально расположенной 
плаценты, острая гипоксия плода, гестоз сред
ней степени тяжести. По жизненным показани
ям со стороны матери и плода, при отсутствии 
условий для быстрого родоразрешения через ес
тественные родовые пути, была произведена экст
ренная операция кесарева сечения через 30 мин 
после поступления в стационар. Однако плод был 
извлечен в состоянии тяжелой асфиксии с оцен
кой по шкале Апгар 1 балл. Была диагностирова
на обширная (на 1/3 поверхности) отслойка пла
центы. Хроническая, а затем острая гипоксия 
плода привели к гибели нейронов головного мозга 
ребенка с последующей атрофией мозга и разви
тием внутренней гидроцефалии.

В исковом заявлении В. настаивала, что врач 
женской консультации не предоставила ей пол
ную информацию о тех негативных последстви
ях, которые могли бы нанести вред ее здоро
вью и здоровью ребенка при отказе от 
госпитализации по поводу гестоза. Возможно, 
она бы изменила свое решение. Действитель
но, в индивидуальной карте беременной име
лись 4 однотипных записи следующего содер
жания: «Я,..., от предложенной госпитализации 
отказываюсь, о возможных последствиях пре
дупреждена».

Суд, несмотря на имевшиеся (типичные для 
врачей женской консультации) записи решил, 
что в данном случае не только юридически не
правильно оформлена медицинская документа
ция, но и нарушены права пациентки на полу
чение полной информации о состоянии ее 
здоровья — а именно, при отказе пациента от 
медицинского вмешательства врач обязан выпол
нить правовую норму Ст. 33 «Основ законодатель
ства РФ об охране здоровья граждан», согласно 
которой, гражданину или его законному пред
ставителю в доступной для него форме должны 
быть разъяснены возможные последствия. От
каз от медицинского вмешательства с указанием 
возможных последствий оформляется записью в 
медицинской документации и подписывается граж
данином или его законным представителем, а так
же медицинским работником. Закон акцентирует 
внимание на содержание информации о возмож
ных последствиях, а не только на формальном 
получении подписи пациентки [5, 6].

Несмотря на имевшиеся записи в индивиду
альной карте беременной об отказе от госпита



лизации и на заключение экспертов об отсут
ствии признаков ненадлежащего оказания ме
дицинской помощи, суд пришел к выводу о не
обходимости частичного удовлетворения 
исковых требований о взыскании суммы мате
риальных затрат на лечение ребенка и суммы в 
возмещение морального вреда. Таким образом, 
юридически правильное оформление медицин
ской документации — настоятельное требова
ние времени.

Другой пример связан с рассмотрением судеб
ной жалобы о ненадлежащем оказании медицин
ской помощи в родильном доме и требованием 
возмещения ущерба здоровью и морального вре
да, компенсация которого была пациенткой оце
нена в 1 500 000 рублей.

30.07.2000 г. в 8 час 10 мин в родильный дом 
самостоятельно поступила роженица Т. 23-х лет 
с жалобами на подтекание околоплодных вод с 
7 час 30 мин 30.07.2000 без родовой деятельно
сти. Согласно записи в обменной карте, жен
щина встала на учет по беременности в 16 нед. 
Первая беременность закончилась в 1996 году 
прерыванием в 20 нед по социальным показа
ниям (несовершеннолетие) методом амниоцен
теза. В 1998 году — искусственный аборт без 
осложнений. Данная беременность третья, пред
стоящие роды первые, Т. посетила женскую 
консультацию 14 раз. В анамнезе простудные 
заболевания. В период беременности осмотре
на специалистами: терапевтом, офтальмологом, 
стоматологом, ЛОР-врачом и была признана 
здоровой. Проводилась санация влагалища по 
поводу выявленного кандидозного кольпита. 
Масса женщины 69,4 кг, рост 159 см. Положе
ние плода продольное, предлежащая часть — 
головка. Сердцебиение плода ясное ритмичное 
140 уд./мин. Температура тела 36,7°С. Диагноз 
при поступлении: беременность 39 нед; преж
девременное излитие околоплодных вод; хро
ническая плацентарная недостаточность; хро
ническая внутриматочная гипоксия плода; 
отягощенный акушерский анамнез.

Составлен консервативный план ведения ро
дов. Через 3 час после поступления (с 11 час) 
появились слабые схватки, с 13 час назначается 
родостимуляция внутривенным капельным вве
дением энзапроста — 5 мг в 400 мл физиологи
ческого раствора. Родостимуляция проводилась 
4 час (до 17 час), раскрытие шейки матки за это 
время произошло до 5 см. Родостимуляция была 
прекращена в связи с развитием хорошей родо
вой деятельности. Кардиотокография не прово
дилась. В 20 час 20 мин 30.07 (через 9 час 20 
мин от начала родовой деятельности) роженица 
пожаловалась на резкие боли внизу живота, ос

лабление родовой деятельности; врачом отме
чено ухудшение сердцебиения плода (брадикар
дия до 100 уд./мин), был заподозрен разрыв 
матки. Через 15 мин произведена лапаротомия. 
Обнаружен неполный разрыв матки по левому 
ребру с обширной гематомой в параметрий. Про
изведено кесарево сечение, извлечен мертвый 
мальчик массой 3700 г длиной 52 см. Разрыв 
длиной 5 см по ребру в области тела матки без 
повреждения маточной артерии. Произведена 
субтотальная гистерэктомия. Общая кровопотеря 
оценена в 1300 мл. Выписана домой на 12-е сут. 
после операции (задержка обусловлена лечени
ем забрюшинной параметральной гематомы). 
Патогистологический диагноз: в зоне разрыва 
матки — обширное кровоизлияние, отек, некроз, 
флегмонозная инфильтрация, острые тромбо
флебиты; в мышечной стенке вне разрывов — 
острый флегмонозный эндометрит. При иссле
довании последа обнаружена восходящая бак
териальная инфекция, хроническая недостаточ
ность плаценты.

Пациентка расценила качество оказанной ей 
медицинской помощи как ненадлежащее и об
ратилась с исковым заявлением в суд. В иске, 
составленном с помощью адвоката, специали
зирующимся по делам о профессиональных ме
дицинских правонарушениях, указано, что дей
ствия (бездействия) врачей родильного дома 
носили характер правонарушения вследствие 
ненадлежащего исполнения своих профессио
нальных обязанностей. Экспертиза качества ме
дицинской помощи проводилась администра
цией родильного дома, городским Комитетом 
по здравоохранению, а также независимым экс
пертом по назначению суда. Экспертами было 
отмечено, что тактика ведения родов была вы
брана недостаточно верно. В данном случае в 
связи со сложившейся акушерской ситуацией — 
преждевременным излитием околоплодных вод 
при незрелой шейке матки, признаках хрони
ческой внутриматочной гипоксии плода (на что 
указывала зеленая окраска околоплодных вод), 
началом слабых схваток только через 3 часа пос
ле излития вод — план родов следовало пере
смотреть в пользу кесарева сечения, а не на
значения родостимулирующей терапии.

Проведение родостимулирующей терапии при 
наличии хронической гипоксии плода требова
ло постоянного кардиомониторного наблюдения 
за состоянием плода и лечения внутриматочной 
гипоксии плода, что не было выполнено. При
чиной возникновения самопроизвольного раз
рыва матки и интранатальной гибели плода яви
лась чрезмерная родовая деятельность на фоне 
воспалительного и гистопатического изменения 



ткани миометрия, подтвержденных исследова
нием удаленного препарата. Данные изменения 
возникли, вероятно, после перенесенных пре
рываний беременности.

Кроме того, врачи нарушили правила оказа
ния медицинской помощи, изложенные в опи
сании обычаев делового оборота и требования 
по ведению документации. Так, были допуще
ны исправления на титульном листе истории 
родов: при заполнении графы «ребенок родил
ся...» врачом обведены оба слова («живой» и 
«мертвый»). Морфологические препараты (матка 
и послед) были направлены на гистологическое 
исследование 30.07., а результат данного иссле
дования патолого-анатомическим бюро датиро
ван 28.07. Все эти дефекты документации род
ственниками расценены как служебный подлог, 
хотя имела место обычная небрежность.

Эксперты пришли к выводу о ненадлежащем 
качестве оказанной медицинской помощи, от
сутствии предвидения врачами возможных ос
ложнений. Пациентка согласилась с мнением 
экспертов, отказалась от прежних своих иско
вых требований, ограничив сумму возмещения 
ущерба здоровья и морального вреда в 100 000 
рублей, которая ей родильным домом была вы
плачена. Сразу же был заключен договор с од
ной из страховых компаний о страховании про
фессиональной ответственности медицинских 
работников. Таким образом, добросовестная и 
принципиальная позиция экспертов при рас
смотрении иска пациентки, согласие админис

трации роддома на выплату материального и 
морального ущерба позволило суду, еще на до
судебном этапе, отказаться от дальнейшего уго
ловного преследования врачей.

В настоящее время, по нашему мнению, для 
осуществления своевременной и квалифициро
ванной защиты своих сотрудников администра
ции лечебного учреждения необходимо:

страхование профессиональной ответственно
сти акушера-гинеколога при причинении им 
вреда жизни и здоровью пациентки;

проведение юридически грамотного служеб
ного расследования на досудебном этапе.

Практикующему врачу необходимо помнить, 
что акушерство является одним из видов меди
цинской деятельности, где особенно высока ве
роятность возникновения юридической ответ
ственности.
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РЕДКИЕ ОСЛОЖНЕНИЯ ВНУТРИМАТОЧНОЙ 
КОНТРАЦЕПЦИИ С ФОРМИРОВАНИЕМ 
ИНОРОДНЫХ ТЕЛ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ 
И МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ

■ Приведены два редких наблюдения 
осложнений внутриматочной 
контрацепции. У 53-летней пациентки 
спираль типа Липпса находилась
в брюшной полости 19-ти лет 
и случайно обнаружена во время 
холецистэктомии. У другой больной 
с 6-летним пребыванием Т-образного 
контрацептива в матке возникли 
трофические изменения стенки матки 
с миграцией контрацептива в стенку 
и полость мочевого пузыря. Выполнена 
операция — лапаротомия, цистотомия 
с извлечением инородного тела, 
иссечение стенок пузырно-маточного 
свища. Обе больные выздоровели.

■ Ключевые слова: внутриматочная 
контрацепция; осложнения; 
брюшная полость; мочевой пузырь; 
инородные тела

Перфорация матки является редким, но серьезным осложне
нием внутриматочной контрацепции. Частота перфорации матки 
зависит от типа внутриматочных контрацептивов (ВМК) и варь
ируется от 0,2 до 1,5 на 1000 [2, 5].

Мы имеем редкое наблюдение, когда ВМК находился в брюш
ной полости 19 лет.

Больная А., 53-х лет, поступила в хирургическое отделение 
10.03.1999 г. с жалобами на боли в правом подреберье, тошноту, 
головокружение. Больна желчнокаменной болезнью 3 года, в тече
ние которых у нее неоднократно наблюдались приступы печеноч
ной колики. Последние 5 лет страдает анемией. При сборе гинеко
логического анамнеза больная утаила часть информации, отметив 
лишь, что имела пять беременностей, двое родов (1976 и 1980 г.), 
один медицинский аборт (1981 г.), а в 1990 г. перенесла правосто
роннюю тубэктомию по поводу пиосальпинкса. Состояние сред
ней тяжести. Кожные покровы бледные. Легкие и сердце в преде
лах нормы. Живот вздут, мягкий, болезненный в правом подреберье. 
Печень и желчный пузырь не пальпируются. Определяются поло
жительные симптомы Грекова—Ортнера, Мерфи и Кера. Перито
неальных симптомов нет. Консультация гинеколога: интерстици
альная миома матки. При ультразвуковом исследовании (УЗИ) 
выявлены камни в желчном пузыре. По поводу острого калькулез
ного холецистита 11.03.1999 г. предпринята срочная холецистэкто
мия. Срединная лапаротомия под эндотрахеальным наркозом. 
Выпота в брюшной полости нет. Выполнена холецистэктомия, в 
просвете воспаленного желчного пузыря находились два камня. 
При ревизии в малом тазе выявлен спаечный процесс. Пальпатор
но в зоне резецированной маточной трубы, прикрытое лишь тон
кой плоскостной спайкой, определяется инородное тело. После 
рассечения спайки предмет, которым оказалась спираль Липпса 
№1, удален из брюшной полости. Послеоперационный период про
текал без осложнений.

Ретроспективно после операции при беседе с больной и анали
зе запрошенных медицинских документов установлено следующее. 
В 1980 г., через месяц после вторых родов, ей установили ВМК 
типа Липпса. Однако уже в 1981 г. пациентка забеременела вновь. 
Было произведено выскабливание полости матки, при этом ВМК 
в полости матки не обнаружили, объяснив это экспульсией. В 
1985 г. женщине был установлен ВМК Т-образной формы. В 1989 
г. она проходила лечение в гинекологическом отделении по пово
ду сильных болей в низу живота с диагнозом «аднексит». Во время 
этой госпитализации из полости матки был удален ВМК Т-об
разной формы. Однако уже через день при рентгенологическом



исследовании неожиданно обнаружили в малом 
тазе другой ВМК (спираль типа Липпса). От уда
ления спирали пациентка отказалась. В 1990 г. 
больная поступила в то же гинекологическое от
деление с правосторонним пиосальпинксом и 
пельвиоперитонитом, и ее пришлось оперировать 
экстренно. В тяжелых технических условиях (вы
раженные воспалительные и рубцовые процессы 
в малом тазе), выполнена правосторонняя тубэк
томия и дренирование брюшной полости. В ходе 
операции ВМК не был обнаружен! В дальней
шем больная, частично по собственной вине, на
блюдалась гинекологом нерегулярно. С 1994 г. ее 
беспокоили тупые боли внизу живота справа и 
головокружения. Безуспешно лечилась у гемато
лога по поводу «беспричинной» анемии. А далее 
произошли уже описанные выше события.

Контрольное обследование после холецистэк
томии и удаления инородного тела проведено в 
2003 г. Жалоб нет. Боли в правом подреберье и 
внизу живота исчезли. Анализ красной крови 
нормализовался.

Развитие патологического процесса можно 
представить следующим образом. Во время уста
новки ВМК в 1980 г. произошла перфорация матки 
и спираль Липпса была введена параметрально, 
откуда мигрировала в зону правой маточной тру
бы. Поэтому вскоре наступила беременность, а 
при выскабливании полости матки ВМК не об
наружили. С 1985 по 1989 г. больная имела в орга
низме два ВМК: Т-образной формы в полости 
матки и типа Липпса в брюшной полости. Пре
бывание инородного тела в зоне правой маточ
ной трубы привело к развитию аднексита, а в даль
нейшем — пиосальпинкса и пельвиоперитонита. 
Замурованное в инфильтрированных и рубцово
измененных тканях, оно было пропущено при эк
стренной гинекологической операции в 1990 г. 
Лишь после 19 лет пребывания инородного тела в 
брюшной полости оно было удалено благодаря 
внимательности врача, который при выполнении 
операции в подпеченочном пространстве предпри
нял ревизию всей брюшной полости.

Недостатки диспансерного наблюдения и ле
чения больной очевидны. Среди прочего необхо
димо было более настойчиво предлагать удале
ние спирали. По данным научной группы ВОЗ, 
удаление ВМК, попавших в брюшную полость, 
обязательно. Пребывание ВМК в брюшной по
лости приводит к тяжелым осложнениям: острой 
кишечной непроходимости, кишечным свищам, 
абсцессам, перитониту, анемии, аллергическим 
реакциям [3, 5, 6].

Чрезвычайно редким осложнением ВМК 
(1 случай на 92 500) является перфорация моче
вого пузыря [2]. В отечественной литературе мы 

обнаружили за все годы лишь три случая данно
го осложнения [1, 2, 4].

Приводим собственное наблюдение с форми
рованием инородного тела мочевого пузыря и 
пузырно-маточного свища.

Больная М., 33 лет, поступила в клинику 
24.03.1995 г. с жалобами на учащенное мочеис
пускание, эпизоды макрогематурии, возникающие 
во время менструаций, и слизисто-геморрагичес
кие выделения из влагалища. Больна три месяца. 
Беременностей три, двое родов (1984 и 1988 г.), 
один медицинский аборт (1985 г.). В 1989 г. был 
установлен Т-образный ВМК. Положение ВМК 
контролировалось только два года, затем больная 
на прием не являлась. При посещении гинеколо
га в марте 1995 г. выявлена дислокация ВМК в 
мочевой пузырь; в связи с чем больная направле
на в стационар. Состояние удовлетворительное. 
Живот мягкий, болезненный при пальпации в 
надлобковой области. Симптом Щеткина отрица
тельный. Почки и мочевой пузырь не пальпируют
ся. Половые органы сформированы правильно. Из 
влагалища умеренные слизисто-кровянистые вы
деления. Анализ мочи: лейкоциты до 10, эритро
циты до 25 в поле зрения. В бак. посеве мочи 
роста флоры нет. Обзорная урография: над лоном 
видна тень деформированного и «перевернутого» 
ВМК Т-образной формы (рис. 1). На пневмоцис
тограмме на фоне введенного кислорода в моче
вом пузыре отчетливо определяется инородное 
тело. УЗИ: матка расположена кпереди, один фраг-

Рис. и схема 1:

а — вертикальная ножка ВМК;
б — горизонтальное плечо, об
наруженное во время операции 
в полости мочевого пузыря;
в — другое плечо, располагав
шееся в стенке мочевого пу
зыря

Фрагмент обзорной урограммы боль
ной М.:
над лоном видна тень деформиро
ванного и «перевернутого» Т-образного
ВМК



Рис. 2. Расположение мигрировавшего ВМК:
а — полость мочевого пузыря; б — матка

мент ВМК визуализируется в матке, занимая нео
бычное косо-поперечное положение в верхней 
части тела ее, другая часть ВМК продолжена в 
стенку и просвет мочевого пузыря. Цистоскопия: 
на 4 см выше межмочеточниковой складки, со
ответственно 6 ч условного циферблата, видно 
инкрустированное солями плечо Т-образного 
ВМК, под острым углом перфорировавшее пу
зырную стенку и на 16 мм пролабирующее в про
свет мочевого пузыря. Выше места перфорации 
выпячивающаяся задняя стенка грубо деформи
рована, образуя «занавеску». Слизистая оболочка 
вокруг инородного тела гиперемирована. Под эн
дотрахеальным наркозом выполнена нижняя сре
динная лапаротомия. В брюшной полости скуд
ное количество серозной жидкости. При ревизии 
(рис. 2) обнаружено в инфильтрате между моче
вым пузырем и маткой инородное тело, погру
женное своим задним концом в верхнюю часть 
тела матки. При тракции конца предмета из мат
ки установлено, что это вертикальная ножка Т- 
образного ВМК. Свищевое отверстие на передней 
поверхности матки ушито Z-образным швом мер- 
силком. Далее ножка ВМК проходила в свище
вом канале, окруженном грануляционной тканью, 
к задней стенке мочевого пузыря, где в толще стен
ки, на границе тела и верхушки пузыря, делилась 
на горизонтальные плечи. Вскрыта передняя стен
ка мочевого пузыря. Обнаружено, что одно гори
зонтальное плечо полностью пролабирует в про
свет мочевого пузыря, второе — располагается в 
толще задней стенки, вызывая здесь деформиру
ющее «выпячивание». Инородное тело тракцией 
в просвет мочевого пузыря удалено. Им оказался 
ВМК типа Соррег-Т200, одно горизонтальное 
плечо которого на всем протяжении было ин
крустировано солями, что свидетельствует о дав
ности перфорации. Края пузырно-маточного сви
ща иссечены до поверхности матки. Дефект в 
мочевом пузыре ушит в два ряда: кетгутом — со 

стороны полости мочевого пузыря, мерсилком — 
со стороны брюшной полости. Мочевой пузырь 
дренирован уретральным катетером. Передняя 
стенка мочевого пузыря и брюшная полость ушиты 
наглухо. Послеоперационный период протекал без 
осложнений. Больная выписана в удовлетвори
тельном состоянии через 8 суток после операции. 
Обследована через 5 лет: здорова.

У данной больной в результате длительного 
пребывания ВМК развились трофические изме
нения в стенке матки с формированием пролежня. 
В результате произошла миграция ВМК в направ
лении рядом расположенного полого органа, име
ющего низкое внутрипросветное давление. Нам 
представляется, что, помимо рутинного физикаль
ного и влагалищного исследования, акушер-ги
неколог при диспансерном наблюдении обязан 
использовать УЗИ для контроля за локализацией 
ВМК. При появлении дизурии, гематурии или 
лейкоцитурии показана неотложная цистоскопия.
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RARE COMPLICATIONS OF INTRAUTERINE CONTRACEP
TION WITH FORMATION OF FOREIGN BODIES IN THE 
ABDOMINAL CAVITY AND URINE BLADDER

Subbotin V.M, Davidov M.D.

■ Summary: 2 rare cases of intrauterine contraception are pre
sented. A 53-year old female patient had been having a Lippas 
intrauterine contraception device (IUCD) in the abdominal cavity 
for 19 years before it was occasionally revealed on cholecystec
tomy. The next female patient who had had a T-type IUCD for 6 
years developed trophic changes of the uterine wall followed by the 
migration and penetration of IUCD into the wall and then the 
urine bladder cavity. Laparotomy and cystotomy with the evacua
tion of the foreign body and dissection of the walls of cystouterine 
fistular were performed. Both patients made a complete recovery.

■ Key words: intrauterine contraception; complications; abdomi
nal cavity; bladder; foreign body
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Вышедшее в свет практическое руководство посвящено од
ному из наиболее интересных и сложных в клиническом и прак
тическом планах разделу акушерства и гинекологии — диагно
стике и лечению экстренной патологии. Авторский коллектив, 
в состав которого входят как акушеры-гинекологи, так и об
щие хирурги, анестезиологи-реаниматологи, трансфузиологи, 
рассмотрел с различных позиций современной медицины воп
росы неотложных состояний у акушерских и гинекологичес
ких больных. Подходы, представленные в руководстве, всеце
ло отражают современную тенденцию к стандартизации 
диагностических и лечебных мероприятий в ургентной меди
цине для достижения максимального медицинского, социаль
ного и финансового результатов. Не остались незамеченными 
и аспекты острой хирургической патологии у женщин, а также 
их сочетания с ургентной гинекологической и акушерской па
тологией.

Большое практическое значение имеют разработанные ав
торским коллективом оригинальные алгоритмы диагностики и 
лечения гинекологических, акушерских и хирургических состо
яний у женщин, схемы антибактериальной терапии, трансфу
зионных режимов, основанные на последних достижениях 
диагностической, хирургической техники и фармакологии. Син
дромный подход в описании ургентных состояний позволил 
упорядочить процесс дифференциальной диагностики хирур
гических и гинекологических заболеваний, а также взглянуть 
на лечебный процесс с позиций многопрофильного лечебного 
учреждения экстренной медицинской помощи с развернутыми 
круглосуточными хирургическими, терапевтическими и специ
ализированными службами и хирургическими бригадами, в со
став которых входят специалисты различного профиля.

Сочетание классических подходов и современных стандарт
ных схем позволяет широко взглянуть на вопросы совершен
ствования неотложной медицины, а также рекомендовать дан
ное практическое руководство как для врачей-специалистов в



области акушерства и гинекологии, так и для 
хирургов, анестезиологов, а также в работе с 
обучающимися.

Д.А. Ниаури
НИИ акушерства и гинекологии
им. Д.О. Отта РАМН, Санкт-Петербург

Книга представляет большой интерес для 
широкого круга врачей акушеров-гинекологов. 
В отличие от известных практических руководств 
по гинекологии авторы особое внимание обра
тили на вопросы диагностики и лечения различ
ных форм гинекологических заболеваний, пред
ставляющих витальную угрозу, что наиболее 
важно для практикующих врачей, смежных спе
циалистов, а также для студентов.

Книга состоит из 10 глав и указателя темати
ческой современной литературы.

В первой главе «Принципы диагностики и 
оказания неотложной помощи при гинекологи
ческих заболеваниях, патологии беременности 
и в родах» впервые оригинально с учетом синд
ромных проявлений систематизированы ургент
ные состояния, связанные с беременностью и 
развивающиеся вне беременности. Особое вни
мание уделяется обследованию больных и бере
менных, что крайне важно для будущих специа
листов и начинающих врачей, поскольку 
развивает умение выделить наиболее важный 
симптом заболевания. Достаточно полно осве
щены диагностические возможности лаборатор
ных исследований, современные требования к 
результатам УЗ-исследования и их клинической 
интерпретации. Безусловно, оправдано представ
ление эндоскопических методов обследования 
при острых хирургических состояниях брюшной 
полости как перспективное и приоритетное на
правление ургентной гинекологии, решающее 
одновременно вопросы своевременной инфор
мативной диагностики и малоинвазивной хирур
гии. Удачно изложены принципы организации 
неотложной помощи гинекологическим больным 
и беременным с учетом специфики использова
ния стандартов обследования, лечения и совре
менных технологий. Подчеркивается необходи
мость уделять особое внимание этическим и 
правовым основам оказания медицинской по
мощи в экстренных ситуациях.

В следующей главе «Синдромная диагностика 
неотложных состояний в гинекологии» подроб
но рассмотрены вопросы, касающиеся маточных 
кровотечений различного генеза, органического 
и функционального характера. В соответствии с 
авторской классификацией в зависимости от воз
раста женщины приводятся оптимальные алго

ритмы диагностики и патогенетически ориенти
рованных лечебных мероприятий. Особое вни
мание уделено болевому синдрому — наиболее 
частому проявлению гинекологической патоло
гии, но в такой же степени характерному для дру
гих заболеваний брюшной полости. Поэтому 
крайне важное клиническое значение имеет таб
лица, в которой обозначены современные воз
можности дифференциальной диагностики ост
рых гинекологических заболеваний на основании 
корректной классификации, клинической харак
теристики тазовых болей и принципов обследо
вания больной. На современном уровне описана 
эндометриоидная болезнь и ее последствия для 
репродуктивного здоровья. Изложение данных по 
поводу синдрома «острого живота» носит строго 
последовательный характер, в связи с чем пред
ставленная схема диагностики логично завер
шается постановкой окончательного диагноза. 
Много ценных сведений содержится в разделе, 
посвященном внематочной беременности — 
заболеванию, требующему наиболее срочной 
постановки диагноза и оказания медицинской 
помощи. Приводится подробный алгоритм диаг
ностики эктопической беременности и сводная 
таблица клинических признаков различных форм 
трубной беременности, которые необходимо знать 
гинекологу и врачам общей практики. На совре
менном научном уровне, последовательно с по
зиции синдрома интоксикации излагаются воп
росы, связанные с инфекцией половых путей. На 
основании авторской анатомо-топографической 
классификации бактериальных инфекций женс
ких половых органов рассмотрены вопросы кли
нических проявлений, диагностики и дифферен
циальной диагностики локальных и 
генерализованных форм воспалительных процес
сов. Следует отметить, что большое внимание 
уделено стадийности воспалительных процессов; 
методы обследования изложены четко и кратко.

В третьей главе «Синдромная диагностика 
неотложных состояний в акушерстве» авторы 
подчеркивают необходимость индивидуального 
подхода к предлагаемым в современном акушер
стве алгоритмам обследования беременной жен
щины с учетом интересов плода, как полноправ
ного «внутриутробного пациента». Рассмотрены 
вопросы, касающиеся диагностики критических 
состояний во время беременности и родов, — 
кровотечения, тяжелые формы гестоза, травмы, 
гнойно-септические послеродовые заболевания, 
осложнения оперативных вмешательств, анесте
зии и интенсивной терапии.

Большое внимание уделено кровотечениям во 
время беременности. Для женщин репродуктив
ного возраста крайне важное значение имеет не



вынашивание беременности, самопроизвольный 
аборт. По данным авторов, частота самопроиз
вольного прерывания беременности достигает 
20%. Детально рассмотрены социально-биологи
ческие, акушерские и гинекологические факто
ры риска и причинно-следственные связи с об
щесоматической патологией. Следует отметить 
корректную клиническую характеристику и пред
лагаемые принципы обследования, позволяющие 
патогенетически обосновать дифференциальный 
диагноз между преждевременной отслойкой нор
мально расположенной плаценты и кровотечени
ями, связанными с аномалией расположения пла
центы. При кровотечениях, связанных с разрывом 
матки, особое внимание уделено оценке тяжести 
состояния больной, имеющей диагностическое и 
прогностическое значение. Достаточно полно ос
вещены грозные последствия акушерских крово
течений, проявляющиеся развитием геморраги
ческого шока и ДВС-синдрома. В сводной 
таблице в доступной форме и соответственно кли
ническим проявлениям приводятся основные ла
бораторные показатели, необходимые для пра
вильного понимания акушером-гинекологом 
этиологии и патогенеза различных фаз ДВС-син
дрома. Удачно изложен такой важный вопрос, как 
диагностика тяжести гестоза и, особенно, в связи 
с опасностью развития эклампсии. Особо выде
лены состояния и заболевания, с которыми не
обходимо проводить дифференциальный диагноз 
и возможные осложнения для матери и плода.

В следующей главе последовательно излага
ются вопросы лечения неотложных состояний у 
гинекологических больных, беременных и родиль
ниц. В связи с синдромом кровотечения на со
временном уровне в возрастном аспекте рас
сматриваются медикаментозные и хирургические 
методы лечения маточных кровотечений. Особый 
интерес представляют подробные схемы гормо
нальной терапии и аргументированные принци
пы оперативного лечения с учетом возможности 
и целесообразности сохранения репродуктивной 
функции, выполнения органосохраняющих и ра
дикальных операций при заболеваниях шейки 
матки, миоме матки, гиперпластических процес
сах эндомотерия, аденомиозе. Рекомендуемые 
хирургические методы лечения основаны на раз
личных видах хирургических энергий и современ
ных технологиях. Стратегия и тактика неотлож
ной помощи при акушерских кровотечениях 
описана так, что позволяет решать клиническую 
ситуацию в интересах благополучного исхода бе
ременности и для матери, и для плода. Обобщены 
и в правильной последовательности представле
ны подробные характеристики всех рекоменду
емых вмешательств. Особое внимание уделено 

вопросам восполнения кровопотери, инфузион
ной терапии, профилактики и лечению коагуло
патии. Отдельно рассмотрены вопросы, касаю
щиеся принципов лечения внутрибрюшных 
кровотечений. Особое внимание правомерно уде
лено эктопической беременности. Приводится ав
торский лечебный алгоритм, позволяющий про
водить раннюю диагностику внематочной 
беременности и соответственно оптимизировать 
исход заболевания для жизни и репродуктивного 
здоровья больной. Обоснованы современные аль
тернативные методы лечения внематочной бере
менности. Рассмотрены клинические ситуации, 
требующие ургентной помощи в связи с опухо
левидными и опухолевыми образованиями в об
ласти яичников. Представлены данные об осо
бенностях оказания неотложной помощи при 
повреждениях и ранениях женских половых ор
ганов. Рассмотрены дифференцированные под
ходы к ведению больных в зависимости от лока
лизации, характера травмы, общего состояния и 
наличия беременности. Особое внимание уделе
но сочетанным ранениям гениталий и смежных 
органов. Принципы лечения воспалительных за
болеваний женских половых органов изложены с 
учетом локализации первичного очага инфекции 
и особенностями распространения воспалитель
ного процесса. Подробно приводятся схемы со
временной антибактериальной терапии с учетом 
выявленных или наиболее вероятных возбудите
лей. Рассматриваются показания к различным 
видам хирургического вмешательства и особен
ности предоперационной подготовки больных. 
Следует отметить, что при рассмотрении прин
ципов лечения эклампсии авторы уделяют осо
бое внимание алгоритму оказания неотложной 
помощи на госпитальном этапе и правилам транс
портировки беременной в акушерский стационар. 
Приводится дифференцированная оценка пока
заний к немедленному и срочному родоразреше
нию при тяжелом гестозе.

Пятая глава книги посвящена онкогинеколо
гии. Описаны ургентные ситуации в связи с ра
ком шейки тела матки, яичников, вульвы, хори
онкарциноме. Приводятся принципы неотложной 
помощи; особое внимание уделяется восстанов
лению нарушенного оттока мочи и лечению лим
фостазов, сопровождающих запущенные стадии 
опухолевых процессов женских половых органов.

В главе шестой рассматриваются «Острые 
хирургические заболевания у беременных и ро
дильниц». Особое внимание уделяется сложно
стям диагностики, особенностям хирургическо
го вмешательства при остром аппендиците, 
острой кишечной непроходимости, остром хо
лецистите, остром панкреатите, прободной язве 



желудка и перитоните. Рассматривается тактика 
ведения беременности в послеоперационном 
периоде. Определены показания к симультан
ным операциям.

Глава седьмая посвящена типичным гинеко
логическим операциям. Отдельно изложена обо
снованность, организация проведения и после
довательность выполнения операций на наружных 
половых органах и влагалище, операций с брюш
ностеночным доступом на маточных трубах, яич
никах, на матке. Особый интерес представляют 
данные об эндоскопических операциях в неотлож
ной гинекологии. Подробно корректно изложе
ны общие правила проведения лапароскопичес
ких операций и гистерорезектоскопии.

В главе восьмой «Осложнения гинекологи
ческих операций» рассмотрены ятрогенные 
ситуации, требующие неотложной помощи. Оп
ределена тактика ведения больных с кровотече
нием, обусловленным перфорацией матки. Осо
бое внимание уделено алгоритмам обследования 
и тактике ведения больных с ранением моче
точников и мочевого пузыря в процессе гинеко
логических операций. Отдельно рассматриваются 
осложнения хирургической лапароскопии и ги
стерорезектоскопии: осложнения пневмопе
ритонеума, повреждения сосудов, повреждения 
внутренних органов, инфекция, перегрузка со
судистого русла. Крайне важны данные об от
сроченных послеоперационных осложнениях, 
особенно обусловленных воздействием электри
ческой энергии на смежные органы. Корректно 
изложены принципы безопасности во время про
ведения электрохирургических операций.

В главе девятой рассмотрены вопросы неот
ложной помощи в родах. Приводятся сведения 
о физиологии родового акта и современной так
тике ведения родов. Особое внимание уделяется 
тактике ведения преждевременных родов, имея 
в виду современные возможности профилакти
ки осложнений для матери и плода, снижение 
показателя перинатальной смертности. Принци
пиальное значение имеет обоснование лечебно
тактических мероприятий при родах вне лечеб
ного учреждения, в том числе особенности 
проведения родов вне стационара. В данной главе 
рассматриваются также показания, противопо
казания и условия выполнения операции кеса
рева сечения в экстренном порядке. Приводят

ся данные об основных видах кесарева сечения, 
технике операции при корпоральном кесаревом 
сечении и в нижнем сегменте с временной изо
ляцией брюшной полости. Особое внимание уде
лено профилактике осложнений при выполне
нии кесарева сечения и в послеоперационном 
периоде. Патогенетически обоснованы методы 
восполнения кровопотери при кесаревом сече
нии. Приводятся краткие сведения о неотлож
ных аспектах перинатологии и алгоритмы ока
зания помощи новорожденному, родившемуся 
в состоянии асфиксии.

Глава десятая посвящена принципам анесте
зиологического обеспечения и интенсивной те
рапии при ургентных состояниях в акушерстве и 
гинекологии. Обозначена роль анестезиолога в 
оказании лечебной помощи больным акушерско- 
гинекологического стационара. Крайне интерес
ными представляются данные о специфике реа
нимационной и анестезиологической помощи в 
акушерстве с учетом физиологических изменений 
в организме женщины в процессе беременности. 
Подробно приводится характеристика лекар
ственных средств, используемых для обезболи
вания родов. Рассматривается целесообразность 
эпидуральной и спинальной анестезии при обез
боливании физиологических родов, особеннос
ти анестезиологического обеспечения кесарева 
сечения. Особый интерес представляют совре
менные данные об особенностях интенсивной те
рапии критических состояний в акушерстве — 
синдром аортокавальной компрессии, аспираци
онный пневмонит, эмболия амниотической жид
костью, воздушная эмболия.

Отдельно рассмотрены варианты инфузионно
трансфузионной программы при акушерских кро
вотечениях и оказании неотложной помощи ги
некологическим больным.

В заключение необходимо подчеркнуть, что 
книга является прекрасным современным ру
ководством по наиболее важным разделам аку
шерства и гинекологии. Опираясь на богатый 
клинический и педагогический опыт авторы 
изложили широкий круг вопросов, используя 
единые методические подходы. Поэтому по ак
туальности и принципам представления рассмат
риваемого материала каждая глава книги может 
быть в свою очередь издана как самостоятель
ное пособие для практикующих врачей.



ИЗ ИСТОРИИ МЕДИЦИНЫ

В.Г. Абашин. Ю.В. Цвелев
Военно-медицинской академия, 
кафедра акушерства и гинекологии 
им. А.Я. Крассовского,
Санкт-Петербург

УЧРЕДИТЕЛЬ «ВОСПИТАТЕЛЬНЫХ ДОМОВ 
ДЛЯ ПРИНОСНЫХ ДЕТЕЙ И ГОФШПИТАЛЕЙ 
ДЛЯ БЕДНЫХ РОДИЛЬНИЦ»

(К 300-летию со дня рождения Ивана Ивановича Бецкого)

Луч милости был, Бецкой, ты!
Кто в бронях лил потоки крови, 
Кто грады в прах преобращал, — 
Ты, милосердья полн, любви, 
Спасал, хранил, учил, питал

Г.Р. Державин 
Ода «На кончину Благотворителя»

Бецкой Иван Иванович (1704—1795) — внебрачный сын фельд
маршала князя Ивана Юрьевича Трубецкого*,  взятого в плен при 
Нарве и проведшего в плену 18 лет. Родился в Стокгольме 3 фев
раля 1704 г. Мать его была шведкой, принадлежавшей к высшему 
обществу. Детство И.И. Бецкого прошло в Швеции в семье отца, 
затем он учился в Копенгагенском кадетском корпусе, а позднее 
служил в Датском кавалерийском полку [4].

Службу России И.И. Бецкой начал в Коллегии Иностранных 
дел в 1722 г. Он был секретарем при после в Париже князе 
В.Л. Долгоруком, а затем несколько лет состоял флигель-адъю
тантом. В 1728 г. Петр II присвоил И.И. Бецкому чин капитана. 
Дальнейшему его возвышению содействовала дружба Императ
рицы Елизаветы Петровны с его сестрой княжной Анастасией 
Ивановной Трубецкой (принцессой Гессен-Гомбургской). В 
1741 г. при восшествии на престол Императрицы Елизаветы Пет
ровны «сам Бецкой принимал некоторое участие в подготовке 
переворота, он служил посредником в сношениях Елизаветы с 
Шетарди. С этих пор он становится на виду» [5]. В 1741 г. 
И.И. Бецкой был назначен камергером к наследнику престола 
Великому князю Петру, а в 1744 г. ему была поручена встреча 
Великого князя. Служба при дворе положила начало дружеско
му отношению к нему Екатерины II. Когда А. Бестужев счел 
нужным переменить состав придворных наследника, И.И. Бец
кой в 1747 г. был уволен с чином генерал-майора. С этого года и 
до 1762 г. он почти все время находился за границей. Это пре
бывание оказало решительное влияние на его дальнейшую судь
бу. Он заинтересовался устройством воспитательных и благо
творительных учреждений. Во время пребывания в Париже

По закону внебрачные дети дворян не имели права ни на дворянство, ни на 
фамилию отца. По особым ходатайствам дворянство для них оказывалось полу
чить легче, чем фамилию (из-за возможного ущемления прав других представите
лей рода). Возникла необходимость создавать новые фамилии, которые в муж
ском потомстве становились фамилиями новых дворянских родов. Фамилии иногда 
«выкраивались» из родовых прозваний отцов (Шепелев Л.В. Чиновный мир Рос
сии. — СПб.: «Искусство-СПб». — 2001. — С. 369).



И.И. Бецкой сблизился с госпожой М.Т. Жоф
фреи, в знаменитом литературном салоне кото
рой собирались корифеи французской литера
туры. Он попал под влияние энциклопедистов, 
в особенности Ж.Ж. Руссо. Тогда у него и воз
никли те педагогические идеалы, которые через 
несколько лет удалось применить на практике.

Петр III, по вступлении на престол, вызвал 
И.И. Бецкого в Россию, пожаловал орден Св. 
Александра Невского, чин генерал-поручика и 
назначил главным директором Канцелярии Стро
ений. В 1762 г. по восшествии на престол Екате
рины II перед И.И. Бецким открылось обшир
ное поле деятельности, так как Императрица, 
будучи поклонницей французской просветитель
ной философии, дала ему возможность осуще
ствить проекты. 11 декабря 1762 г. Екатерина II 
учредила особую Комиссию для устройства го
родов Санкт-Петербурга и Москвы, членом ко
торой стал И.И. Бецкой. Деятельность И.И. Бец
кого, связанная со строительством, была 
огромной и заключалась в возведении дворцов с 
садами и пристройками в Петергофе, Гатчине, 
Ораниенбауме, а также под Москвою (в Коло
менском, Царицыне, Люберцах).

В эти годы И.И. Бецкой был главным совет
ником Екатерины II и исполнителем проводив
шейся ею учебно-воспитательной реформы в Рос
сии с целью «исправить сердца и нравы народа 
своего через воспитание, которое почитается ис

точником всего в свете человеческого благополу
чия» [4]. Он был поглощен идеей о возможности 
создать «новую породу людей», более способную 
воспринять европейскую цивилизацию, путем 
воспитания молодого поколения в закрытых, для 
ограждения его от влияния порочной среды, учеб
но-воспитательных учреждениях. В 1763 г. 
И.И. Бецкой предоставил Императрице про
граммный документ учебно-педагогической ре
формы «Генеральное учреждение о воспитании 
юношества обоего пола». «Преодолеть суеверие 
веков, дать народу своему новое воспитание и, 
так сказать, новое порождение есть дело, сово
купленное с невероятными трудами, а прямая 
оных польза остается потомству... Корень всему 
злу и добру — воспитание...» [3]. По его плану 
Сухопутный Шляхецкий кадетский корпус был 
преобразован в закрытое воспитательно-учебное 
заведение [6, 15] и учреждено [16, 18] первое жен
ское учебное учреждение «Воспитательное об
щество благородных девиц» (Смольный инсти
тут при Воскресенском Смольном монастыре, 
утвержден 5 мая 1764 г.*).  Затем были устроены 
коммерческие и мещанские училища, так как 
И.И. Бецкой придавал большое значение возник
новению в России образованного третьего сосло
вия. В 1766 г. он опубликовал книгу «Краткое 
наставление, выбранное из лучших авторов, с 
некоторыми физическими примечаниями о вос
питании детей от рождения их до юношества». 
Она написана в виде советов для родителей и вос
питателей применительно к условиям России и 
находилась на уровне достижений теории и прак
тики западноевропейской педагогики.

И.И. Бецкому обязаны своим возникновением 
Воспитательные дома в Москве и Петербурге. Про
ект строительства Московского Воспитательного 
дома на 8000 детей был составлен И.И. Бецким в 
1763 г. Планируя новое для России воспитатель
ное учреждение, он ставил перед собой главную 
задачу — сохранить детей малоимущих семей и не
законнорожденных детей, которые «в крайней скуд
ности родясь, от родителей оставлены и слепому 
случаю преданы бывают». В своей записке, подпи
санной 26 августа 1763 г., он просил государыню 
для постройки дома выделить место в центре Мос
квы, так называемый «Гранатный двор». Рукой 
Екатерины II начертано «Быть по сему». Утверж
денный императрицей доклад И.И. Бецкого состо
ял из 6 глав: «О начальниках и служителях воспи
тательного дома; о принимаемых в воспитательный

В 1764 г. в Воскресенском (Смольном) монастыре основа
но воспитательное заведение для 240 девиц из дворянства, 
а в следующем году - подобное же для девиц из городского 
сословия. (С.М. Соловьев. Сочинения. Книга XVIII. Рабо
ты разных лет. М.: «Мысль», 1995,—С. 475-476). 



дом младенцах; о госпитале для бедных родиль
ниц; о сумме, потребной к сему учреждению; о на
граждении и наказании; о привилегиях воспита
тельного дома».

Затруднительное положение с финансами за
ставило с особенным удовлетворением принять 
проект И.И. Бецкого об основании в Москве Вос
питательного дома как учреждения, которое дол
жно содержаться на «доброхотные» (доброволь
ные) пожертвования. Князь Шаховской, Панин 
и граф Миних, рассмотревшие и одобрившие про
ект, прежде всего высказались о том, что «осно
вание и содержание оного дома учреждается на 
едином самоизвольном подаянии публики и по
тому не может быть ни в малейшее отягощение...» 
[12]. Манифест о постройке Воспитательного дома 
был подписан Екатериной 1 сентября и напеча
тан в сенатской типографии 14 сентября 1763 года. 
В особом Указе Сенату сказано: «Повелеваем на
шему Сенату как приложенный при сем Мани
фест, так при нем конформированные нами до
клады и планы о построении и учреждении в 
Москве воспитательного дома, во всем нашем 
государстве тиснением обнародовать...» [8]. Про
ект Воспитательного дома был исполнен архитек
тором К.И. Бланком при участии М.Ф. Казакова. 
На постройку здания открылась добровольная 
подписка по церквам всей России. Императрица 
единовременно пожертвовала 100 000 рублей и 
распорядилась ежегодно отпускать из «кабинет
ных» денег по 50 000. Сам И.И. Бецкой в общей 
сложности в разные годы внес 162 995 рублей .

21 апреля 1764 г., в день рождения государы
ни, состоялась закладка здания. Генерал-фельд
маршал П.С. Салтыков первый положил камень 
в основание этого здания, с надписью обозна
чения времени закладки и с двумя медными дос
ками, на которых было вырезано на латинском 
и русском языках: «Екатерина Вторая, императ
рица и самодержица всероссийская, для сохра
нения жизни и воспитания в пользу общества в 
бедности рожденных младенцев, а притом и в 
прибежище сирых и неимущих родильниц, по
велела соорудить сие здание, которое заложено 
1764 г. апреля 21-го дня». В память закладки была 
выбита медаль: на одной стороне изображен 
поясной портрет государыни; на другой — изоб
ражена Вера, имеющая на голове покрывало и 
державшая в правой руке крест. Она, облоко
тившись на постамент при церковном здании, 
повелевает «Человеколюбию», представленному 
в образе женщины, поднять найденного на пути 
ребенка и отнести в основанный милосердием 
государыни дом. Вверху, кругом, видны слова 
Спасителя: «И вы живы будете» (Иоанн, гл. XI, 
ст. 19). Внизу медали за чертой было написано: 

«Сентябрь 1-го дня 1763 г.», т. е. день учрежде
ния Воспитательного дома. В день закладки зда
ния, в ознаменование благотворения, было со
брано 50 бедных невест и отдано с приданым 
замуж за ремесленников.

Строительство здания шло медленно, так как 
финансировалось на пожертвования. Левая часть 
построек была окончена через 3 года, но окон
чательно сдана в эксплуатацию в 1773 году, стро
ительство главного здания завершилось только 
в 1780 г. Здесь уже была больница для «стражду
щих несчастно рожденных детей». В Воспита
тельном доме стала располагаться и Акушер
ская школа (не ранее 1767 г.). Госпиталь для 
бедных родильниц преследовал цели: дать бере
менным женщинам убежище и помощь при ро
дах; спасти новорожденных детей от гибели в 
первые дни жизни. В Генеральном плане Вос
питательного дома («Глава третья: О гофшпи
теле для бедных родильниц») примечательным 
является пункт 3: «Как дня разрешения бере
менной женщины точно узнать не можно, то 
каждой из них дозволить пробыть в сем госпи
тале неделю до родин, да две недели после ро
дин, разве какой чрезвычайный случай больше 
того времени потребует». Родильницы могли 
оставаться неизвестными, что бы скрыть факт 
рождения внебрачного ребенка.

Прием младенцев в Воспитательный дом на
чался в день его закладки 21 апреля 1764 г. 



Принимаемые младенцы регистрировались, на ре
бенка надевался крест «с вырезанным номером, 
он осматривался лекарем и передавался корми
лице или няньке. На руках кормилицы он нахо
дился до 2 лет, а затем передавался в общие по
кои» и воспитывался до 7 лет вместе с другими 
детьми. В этот день было принято 19 детей обо
его пола, найденных незадолго до этого време
ни у разных приходских церквей Москвы. Двое 
первых младенцев были наречены августейши
ми именами: девочка Екатериною, а мальчик 
Павлом. В «Приносной книге» 1764 г. под 21 
апреля записано: «№ 1. Екатерина, по крестном 
отце Алексеевна, найдена в приходе Богоявле
ния, что в Елохове, ноября 24-го дня 1763 г. № 2 
Павел, по крестном отце Петров, найден в Не
мецкой слободе у Денисовских бань того же ап
реля 8-го числа». Малютки вскоре умерли.

Первым опекуном Воспитательного дома был 
камергер Михаил Семенович Похвиснев. Его 
неутомимость, неослабный присмотр и благо
разумные распоряжения способствовали успеху 
идеи И.И. Бецкого. 25 октября 1763 г. опекуном 
Воспитательного дома (до 2 апреля 1775 г.) на
значен Богдан (Иван) Васильевич Умской. По 
преданию он считается сыном графа Разумов
ского и Елизаветы Петровны. Состоял писарем 
при князе Трубецком (отце И.И. Бецкого). Бла
годаря ему был «приобретен известный благо
творитель» Прокофий Акинфиевич Демидов. 
Б.В. Умский усердно заботился о порученных 
ему питомцах, стараясь улучшить помещения и 
их содержание, указывал на «великую духоту» 
от нечистот в здании и любовался воспитанни
ками, замечая, что «без пристрастия — иметь 
таких детей в их поступках, ласках и во всех об
хождениях завидных и прилежных, а при том из 
себя видных, что и желать больше не можно»... 
Он трудился не за отличия, которых не получал, 
а из любви к делу. «...В том его усердие и горяч
ность через десятилетие не погасли».

Уже в 1764 г. в дом было принято 523 ребен
ка. Несмотря на благие порывы условия жизни 
детей в Воспитательном доме были тяжелыми. 
В архивных документах того периода сохрани
лись цифры: в 1767 г. из 1089 детей в живых 
осталось только 16. После этого было принято 
решение раздавать детей в зажиточные деревен
ские семьи по их желанию.

В 1767 г. для управления Воспитательным 
домом был назначен Опекунский совет в соста
ве: Главный попечитель И.И. Бецкой, П.И. Вы
рубов, Б.В. Умской, князь А.М. Голицын, князь 
Гагарин. Опекунский совет управлял делами 
Воспитательного дома, некоторыми женскими, 
ремесленными и художественными училищами. 

В 1771 г. при Воспитательном доме П.А. Деми
довым (он пожертвовал на это 200 000 рублей) 
был учрежден Повивальный Родильный инсти
тут. В 1772 г. при посещении Воспитательного 
дома П.А. Демидову вручили золотую медаль и 
благодарственное свидетельство.

Детей в Воспитательном доме обучали грамо
те, ремеслам; готовили из них учителей и учитель
ниц, актеров. Мальчики, получив среднее образо
вание, могли поступать на медицинский факультет 
университета, девочек обучали на акушерок и гу
вернанток. П.И. Бецкой учредил публичный те
атр с двумя труппами — русской и итальянской. 
Театр располагался в большом зале главного кор
пуса. После передачи театра Медоксу П.И. Бец
кой настоял, что бы последний принял к себе на 
полное содержание и жалование питомцев обоего 
пола: для балетов 50 человек, для декламации 24 
человека и для музыки 30 человек.

Во время войны 1812 г. в зданиях Воспита
тельного дома располагался госпиталь наполео
новской гвардии. Воспитательный дом прорабо
тал до 1917 года. До 1920 года в нем размещалась 
лаборатория Главного санитарного управления, 
а в помещении Повивального института в 1922 
году был создан Центральный институт охраны 
материнства и младенчества. В 1940 году он был 
переименован в НИИ педиатрии и в 1945 году 
вошел в состав АМН СССР. В настоящее время 
в здании Московского Воспитательного дома 
располагается Военная академия им. Петра Ве
ликого, а в здании Опекунского совета — Рос
сийская академия медицинских наук [7].

15 мая 1770 г. по инициативе И.И. Бецкого 
был учрежден Петербургский Воспитательный 
дом по образцу московского. В обращении к 
Императрице он писал: «...надлежит для прино
симых несчастно рождающихся младенцев уч
редить здесь, в Санкт-Петербурге, воспитатель
ный дом, для которого за способное нахожу 
место на берегу Невы реки, что прежде имено
вался Смольный запасной двор, принадлежащее, 
но ныне ненадобное, к Воскресенскому Ново
девичью монастырю, и потому об отдаче оного 
под воспитательный дом всеподданнейше дер
заю просить Вашего императорского величества 
всемилостивейшего указа». Резолюция Екатери
ны: «Быть по сему: а на доброе начинание 5000 
рублей возьмите из Кабинета» [9].

«По генеральному плану об учреждении Им
ператорского Воспитательного Дома, начертан
ному сотрудником мудрой Императрицы Екате
рины II в деле устройства благотворительных и 
воспитательных заведений, Иваном Ивановичем 
Бецким, предназначено было с открытием, в 1770 
году в Санкт-Петербурге Воспитательного Дома, 



учредить при нем госпиталь для неимущих ро
дильниц. В учреждении этом Бецкой находил 
средство спасти новорожденных детей от гибели, 
к тем доставить более выгод Государству. За не
достаточностью капитала открытие этого благо
творительного учреждения, на содержание кото
рого потребовалось от 1000 до 1200 руб. ежегодно, 
в то время не состоялось и было отложено впредь 
до поступления новых пожертвований» [13].

Опекунским Советом было опубликовано 
обращение: «не пожелает ли кто, один или мно
гие купно, имея человеколюбивые сердца и 
склонные к соделанию благодеяния виму обще
ству, пожаловать сообщась один раз навсегда 
такой капитал, чтобы указанные из онаго про
центы составляли потребное в год на содержа
ние Госпиталя число процентных денег, наде
ясь несомненно, что за такое благодеяние 
приобретут они временное благополучие и веч
ное души спасение: ибо помилование таких не
счастных приятнее паче всякие жертвы и при
ношения Господу Богу». В письме к Главному 
Попечителю Императорского Воспитательного 
Дома И.И. Бецкому дворянин П.А. Демидов 
изъявил готовность пожертвовать на это бого
угодное учреждение капитал в 20000 руб. По 
получении этих денег в Санкт-Петербурге при 
Воспитательном Доме открылся родильный гос
питаль на 20 кроватей. Над его входными дверя
ми была установлена мраморная доска с надпи
сью: «Госпиталь для родильниц, отварена 
человеколюбием Господина Прокофия Акинфи
евича Демидова в 1 день Октября 1771 года» [13].

И.И. Бецкой в 1781 г. «препроводил в Опе
кунский Совет полученное им, будто бы от не
известного лица» письмо, в котором предлага
лось устройство училища для подготовки 
повивальных бабок: «При каком месте оное удоб
нее учредить, как при Ваших родильных госпи
талях, уже издавна приносящих пользу Обще
ству с удовольствием, где преподаваемая теория 
может самою практикою утверждаться и надеж
но производить искусство столь спасительное 
роду человеческому? Почему прошу покорно Вас 
меня уведомить, сколько потребно для сего за
ведения, во первых на покупку одинажды книг, 
инструментов, фантомов, восковых кукол и про
чаго касающегося до совершеннаго обучения; во 
вторых, ежегодно на заплату (зарплату — авт.) 
искусным людям за обучение питомиц числом 
сколько надлежит, как в теории так и практике 
повивального искусства и акушерства с другими 
к тому принадлежащими частями врачевания 
родильниц и новорожденных и на прочее, что 
еще для усовершенствования сего училища по
требно будет. По доставленному от Вас мне счис

лению я непримини немедленно, как заплатить 
за все единожды купленное, так и положить ка
питал для ежегоднаго на веки содержания» [13].

В 1784 г. Опекунский Совет, сделав расчеты 
«всех расходов, как единовременных, так и по
стоянных, необходимых для учреждения Пови
вального Училища» на полученное письмо, от
ветил неизвестному, что требуется выделение 
капитала в сумме 36115 руб. «Вся эта сумма, 
высчитанная Советом, была действительно по
лучена 29 октября 1784 г. от неизвестного бла
готворителя, который, как оказалось позже, был 
никто другой как сам Бецкой; это видно из пись
ма его членам Санкт-Петербургского Опекун
ского Совета от 2 мая 1784 г., в котором Бецкой 
предлагает перевести в Москву капитал, пожер
твованный Демидовым на устройство родильного 
госпиталя, назвать Московский Родильный Гос
питаль именем Демидова, переслать туда же 
мраморную доску, которая находилась на зда
нии Петербургского Родильного Госпиталя и 
изъявляет вместе с тем желание принять на себя 
расходы по содержанию как Петербургского 
Родильного Госпиталя, так и учрежденного при 
нем Повивального Училища. Согласно предло
жению Бецкого, пожертвованные в 1771 году 
Демидовым 20 000 руб., сделавшиеся свободны
ми, по Высочайшему повелению переведены в 
Московский Опекунский Совет с тем, чтобы 6% 
с них составляли штатную сумму на содержание 
Московского Родильного Госпиталя. Вместе с 
тем последовало Высочайшее повеление «о пе
реводе мраморной доски... Для окончательного 
устройства Петербургского Повивального Учи
лища и преподавания в нем воспитанницам по
вивального искусства приглашен был из загра
ницы акушер Моренгейм, а из Страсбурга, Вены, 
Флоренции и Болоньи получены необходимые 
рисунки, так что в 1784 г. повивальное училище 
осуществилось» [13].

И.И. Бецкой был близок к Екатерине II, пользо
вался особой милостью и долгое время состоял ее 
чтецом. Это подтверждают ее письма к мадам



Жоффрен: «По воскресеньям и праздникам я хожу 
к обедне, а в другие дни выхожу в приемную ком
нату, где обыкновенно дожидается меня целая тол
па людей; поговорив с ними полчаса или три чет
верти, сажусь за стол, а по выходе из-за него 
является гадкий генерал (Бецкой) для моего на
учения, берет книгу, а я свою работу. Наше чте
ние ... продолжается до пяти часов с половиной... 
Не сердитесь на генерала, которого вы так бра
ните: действительно, он страшно занят не только 
служебными делами, но еще множеством новых 
учреждений и проектов...». Известно, что 
И.И. Бецкой некоторое время стоял во главе Ака
демии Художеств в качестве ее президента и про
должал управлять Канцелярией Строений. Ему 
обязан Петербург своей гранитной набережной и 
решеткой Летнего сада. За свои труды он был на
гражден чином Действительного Статского Совет
ника (1767 г.), орденами Св. Андрея Первозван
ного (1768 г.) и Владимира 1 ст. (1782 г.) и выбитой 
в его честь медалью (1772 г.).

Деятельность И.И. Бецкого неоднократно 
подвергалась осуждению и насмешкам. Неко
торым чиновникам и знатным русским людям 
не нравилось пристрастие к иностранному, мно
гое в его проектах находили несерьезным, ме
лочным, бьющим на внешность. Однако за ним 
остается великая заслуга: он первым в России 
явился поборником всеобщего образования, со
действовал распространению грамотности в на
роде и женскому образованию. И.И. Бецкой воз
мущался тем, что мужчины препятствуют 
женскому образованию, считал необходимым, 
чтобы «все девушки не только обучались читать 
и писать, но имели бы и разум, просвещенный 
различными знаниями, для гражданской жизни 
полезными» [10]. Важнейшую роль в воспита
нии детей он отводил женщинам: «За первое 
.предводительство, оказанное нам, как на свет 
вышли, за первую помощь и сбережение, за пер

вое пропитание, за первые наставления и за пер
вую дружбу, которой в жизни своей пользуемся, 
кому одолжены? Одному женскому полу» [10].

И.И. Бецкой не был женат. Человек самосто
ятельный, не честолюбивый, он больше всего 
думал о благе Отечества. В то время как фаво
риты Екатерины II составляли громадные состо
яния, он был сравнительно небогат, однако зна
чительные средства тратил на дела 
благотворительности. С виду холодный и суро
вый, он был приветлив и добр. Очень любозна
тельный, он находил время, чтобы заниматься 
разведением шелковичных червей и искусствен
ным высиживанием цыплят. В частной жизни 
И.И. Бецкой был крайне воздержан и вел уеди
ненный образ жизни. Под конец жизни он ос
леп и был разбит параличом. Большую часть 
своего состояния он оставил своей «воспитан
нице» Анастасии Ивановне Соколовой.

Иван Иванович Бецкой скончался 31 августа 
1795 г. и был погребен в Александро-Невской лав
ре, в Благовещенской церкви (Предел Благовещен
ской усыпальницы). «Quod aevo promeruit, aeterne 
obtinuit» — «Что заслужил в своих полезных днях, 
да будет памятник и в поздних то веках» — эпи
тафия на могиле И.И. Бецкого над двумя релье
фами медали, поднесенной ему Сенатом «За лю
бовь к Отечеству» (авторы И. Иегер, 
К.А. Леберехт и И.Б. Гасс). На первом — погруд- 
ный портрет И.И. Бецкого, знаменитого деятеля 
русского Просвещения, прославившегося своими фи
лантропическими начинаниями. На втором — ал
легорическое повествование о разносторонней де
ятельности, которая заслужила И.И. Бецкому 
благодарность современников. Красноречивы сами 
аллегории, помещенные на фоне изображения фа
садов зданий Московского Воспитательного дома, 
Академии художеств, Петербургского Воспита
тельного дома — аист, слон, обелиск с фигурами 
парящих гениев и женщина под покрывалом и деть
ми [1]. Н.М. Максимович-Амбодик так разъяснял 
это аллегорическое повествование: «Аист или 
Стерк ... означает благочестие, кротость, лю
бовь, почитание к родителям и благодарность ... 
Слон означает вечность, иногда высочайшую 
власть ... триумфы и прочие. Благочестие изобра
жается в виде сидящей жены, покрытой длинным 
покрывалом, у ног ее сидящие малые дети ... Худо
жество или искусство вообще представляются 
гениями или крылатыми младенцами ... иногда с 
разными лежащими у ног искусственными орудия
ми...» [2]. Изображение И.И. Бецкого запечатле
но на памятнике Екатерине II в Санкт-Петер
бурге (сидящим рядом с князем А.А. Безбородко) и 
на памятнике «Тысячелетие России» в Великом 
Новгороде (автор М.О. Микешин).
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НЕКРОЛОГ

ПРОФЕССОР ЛЕОНИД АНДРЕЕВИЧ СУСЛОПАРОВ:

11.02.1933-20.03.2004

Леонид Андреевич родился И февраля 1933 г. в Кировской об
ласти в семье рабочего. Во время войны семья переехала в г. Ки
ров, где он закончил 7 классов. В трудные послевоенные годы, в 
1948 году, он поступил в Медицинское училище (прежнее назва
ние фельдшерско-акушерской школы) и в 1952 году закончил его 
с отличием.

В этом же году поступил в I Ленинградский медицинский инсти
тут имени академика И.П. Павлова. Еще в институте Леонид Анд
реевич активно занимался научной работой на кафедрах общей хи
рургии и физиологии, приобретал навыки общения с пациентами, 
ассистировал на операциях. Отличные знания предмета и активная 
работа в клиниках позволили сразу после окончания института по
ступить в клиническую ординатуру по специальности «акушерство 
и гинекология» на кафедру акушерства и гинекологии I ЛМИ, где 
он учился с 1958 по I960 годы. Получив диплом с отличием и специ
альность акушера-гинеколога, он вернулся в Киров и работал сна
чала врачом-ординатором, а затем главным врачом родильного дома. 
Работая в практическом акушерстве, Леонид Андреевич продолжал 
научные исследования. Не прерывая связи с учителями, он в 1965 г. 
поступил в заочную аспирантуру на кафедру акушерства и гинеко
логии Ленинградского санитарно-гигиенического медицинского ин
ститута. Для работы над кандидатской диссертацией Леонид Андре
евич вернулся в Ленинград и с 1967 по 1971 год работал сначала 
врачом, а затем младшим научным сотрудником Института акушер
ства и гинекологии АМН СССР в Ленинграде.

В 1969 году успешно защитил кандидатскую диссертацию на 
тему: «Состояние некоторых показателей свертывающей и проти
восвертывающей систем крови у беременных, рожениц и родиль
ниц с артериальной гипотонией».

С 1971 года работал ассистентом кафедры акушерства и гине
кологии Ленинградского санитарно-гигиенического медицинско
го института.

Леонид Андреевич любил работать со студентами, старался выз
вать интерес и привить любовь к профессии врача, при обучении 
студентов уделял много внимания деонтологии, отношениям меж
ду врачом и пациентами, коллегами. Его лекции и занятия со сту
дентами являлись яркими и неординарными.

Докторскую диссертацию Леонид Андреевич защитил в 1981 
году на тему: «Основные физиологические механизмы маточного 
гемостаза в родах:, принципы профилактики и методы ранней 
диагностики их нарушений». После получения ученой степени док
тора медицинских наук прошел избрание по конкурсу на долж
ность заведующего кафедрой акушерства и гинекологии педиатри
ческого факультета Пермского государственного медицинского 
института, где работал до 1985 года.

В 1985 году вновь возвратился в Ленинградский санитарно-ги
гиенический институт. С 1985 года до 1999 года заведовал 



кафедрой акушерства и гинекологии Санкт-Петербур
гской государственной медицинской академии 
им. И.И. Мечникова и до последних дней жизни 
работал профессором кафедры.

Научная деятельность профессора Л.А. Сус
лопарова имела несколько ярких актуальных на
правлений, одним из которых была разработка 
новой оригинальной концепции механизма ге
мостаза матки в родах. Большое значение в гемо
стазе он придавал мощным тканевым активато
рам тромбообразования плаценты и децидуальной 
оболочки.

В последние годы совместно с сотрудниками 
кафедры занимался внедрением эфферентных 
методов лечения в акушерской и гинекологичес
кой клинике.

Леонид Андреевич разрабатывал научно-прак
тические подходы к проблеме ювенильного аку
шерства. Он является автором монографии «Ос
новы ювенильного акушерства». Возглавляя 
кафедру медико-профилактического факультета, 
активно сотрудничал с гигиенистами и изучал эко
логические, медико-социальные проблемы реп
родуктивного здоровья женщин.

В гинекологии многие годы профессор 
Л.А. Суслопаров занимался разработкой новых и 
совершенствованием известных методов опера
тивного лечения опущений и выпадений поло
вых органов у женщин. Леонид Андреевич умел 
и любил лечить. Был талантливейшим врачом. 

Обладая потрясающей интуицией, огромным вра
чебным опытом оказывал помощь и спасал жиз
ни и судьбы пациенток. В отношениях с пациен
тками свято чтил главную заповедь Гиппократа — 
«Не навреди!»

Леонид Андреевич был Учителем с большой 
буквы!

Он умел и любил учить, был педагогом, по 
сути, и образу своей жизни. Он создал научные 
направления, которые продолжают его учени
ки. Под его руководством защищено 15 канди
датских диссертаций и 1 докторская диссерта
ция, и планируются к защите 2 докторских 
диссертации.

Профессор Л.А. Суслопаров является автором 
170 печатных работ, монографии и справочника 
по гинекологии, 13 рационализаторских предло
жений. Он был главным редактором «Справоч
ника новейшей гинекологии», который был из
дан при жизни Леонида Андреевича.

Профессор Л.А. Суслопаров воспитал плеяду 
учеников, продолжающих дело его жизни. Мы 
постараемся быть достойными памяти нашего 
Учителя.

Вечная ему память и вечный покой.

Коллектив кафедры акушерства, гинекологии 
и перинатологии Санкт-Петербургской 

государственной медицинской академии 
имени И.И. Мечникова, коллеги, друзья



ВЫ СПРАШИВАЕТЕ

СИСТЕМАТИЗИРОВАННЫЙ ПОРЯДКОВЫЙ УКАЗАТЕЛЬ 
СТАТЕЙ, ОПУБЛИКОВАННЫХ В ЖУРНАЛЕ

(том LIII, 2004 год)

I. Актуальные проблемы 
здравоохранения

1. Айламазян Э.К., Лапина Е.А., Кветной И.М. 
«Старение» плаценты. Вып. 2. Стр. 4-10.

2. Айламазян Э.К., Цвелев Ю.В. От импера
торского повивального института до первого ака
демического института акушерства и гинеколо
гии России. Вып. 1. Стр. 4—10.

3. Айламазян Э.К., Репина М.А., Тарасова М.А., 
Коган И.Ю. Материнская смертность в Северо- 
Западном регионе Российской Федерации: при
чины, пути снижения. Вып. 4. Стр. 3—10.

4. Беспалова Ж.В., Волков Н.И., Кулаков В.И. 
Ранняя диагностика наружного генитального эн
дометриоза у женщин с бесплодием. Вып. 2. 
Стр. 11-15.

5. Костючек Д.Ф., Аничков Н.М., Печенико
ва В.А. Аденомиоз как факультативный фактор 
риска рака матки. Вып. 4. Стр. 11—18.

II. Дискуссии
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те акушера-гинеколога. Вып. 1. Стр. 111—115.

7. Атласов В.О., Комаревцева Л.Н. О юриди
ческой ответственности акушеров-гинекологов 
за профессиональные правонарушения. Вып. 4. 
Стр. 82-85.

8. Баласанян В.Г., Микиртичан Г.Л. Особен
ности медицинской этики в детской гинеколо
гии. Вып. 1. Стр. 116—122.

9. Балло А.М. Права пациентов и ответст
венность врачей — взгляд юриста. Вып. 1. 
Стр. 123-126.

10. Сироткина А.А. Регулирование отношений 
по оказанию медицинских услуг: практические 
проблемы и способы их решения. Вып. 2. 
Стр. 78-83.

11. Филимонов С.В. Взгляды представителей 
различных религиозных конфессий на вопросы 
контрацепции и супружеские отношения. Вып. 2. 
Стр. 84-88.

12. Филимонов С.В., Микиртичян Г.Л. Отно
шение врачей и населения к проблеме аборта и 
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13. Харченко Т.В., Мурзакматов М.А. Мораль
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Вып. 4. Стр. 86-92.
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женщин в России. Вып. 3. Стр. 55—59.

16. Костючек Д.Ф., Жигулина Г.А., Мирошни
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«О порядочном учреждении бабичьева дела в 
пользу общества» (К 250-летию Указа Прави
тельствующего Сената). Вып. 1. Стр. 127-133.

IV. Казуистика
18. Субботин В.М., Давидов М.И. Редкие ос
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исследований, а также статьи с нарушением 
Правил и норм гуманного обращения с био
объектами исследований.
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ки, схемы, фотографии должны быть представ
лены в расчете на печать в черно-белом виде или 
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место издания, издательство, год, первая и пос
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