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С овременная медицина активно развивается, и на-
учные конференции становятся важной платфор-

мой для обмена знаниями и опытом. Второй Сеченов-
ский форум материнства и детства, прошедший 6–7 
февраля 2025 г. в онлайн- и офлайн-формате, объеди-
нил ведущих специалистов в области акушерства, гине-
кологии и педиатрии. Столь значимое событие для про-
фессионального сообщества предоставляет уникальную 
возможность обсудить актуальные проблемы, предста-
вить новые исследования и поделиться практическими 
решениями. 

В ходе мероприятия прозвучали доклады экспертов, та-
ких как Г.Т. Сухих, И.А. Аполихина, А.Г. Румянцев, 
С.И. Куцев, Е.И. Алексеева, А.В. Караулов,  
А.Д. Макацария, Л.А. Ашрафян, И.В. Решетов, 
Т.А. Джибладзе и др., посвященные современным 
подходам к лечению гинекологических заболеваний, 
ведению беременности высокого риска, а также здоро-
вью детей. В данном обзоре представлены основные 
идеи наиболее значимых выступлений, их научная цен-
ность и возможное влияние на клиническую практику. 

Одним из наиболее значимых выступлений первого 
дня форума стал доклад директора ФГБУ «НМИЦ АГП 
им. акад. В.И. Кулакова» Минздрава России, заведую-
щего кафедрой акушерства, гинекологии, перинатоло-

гии и репродуктологии ИПО ФГАОУ ВО «Первый 
МГМУ им. И.М. Сеченова» Минздрава России (Сече-
новского Университета), заслуженного деятеля науки 
РФ, академика РАН, доктора медицинских наук, про-
фессора Г.Т. Сухих «Репродуктивная медицина: на-
стоящее и будущее». В своем выступлении он рассмот-
рел ключевые тенденции в области вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ), внедрение клеточ-
ных методов лечения, применение искусственного ин-
теллекта для повышения эффективности процедур экс-
тракорпорального оплодотворения (ЭКО), а также но-
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вые подходы к генетическому тестированию и редакти-
рованию генома. 

В докладе была представлена статистика роста объе-
мов медицинской помощи в сфере репродуктивного 
здоровья. В 2025 г. число циклов  ЭКО увеличилось на 
15% по сравнению с 2024 г., составив 92 605 случаев. 
Программа диспансеризации охватила 19,4 млн посе-
щений, а средние нормативы финансирования меди-
цинских услуг в этой области продолжают расти. 

Особое внимание было уделено деятельности НМИЦ 
АГП им. акад. В.И. Кулакова, который проводит регу-
лярный мониторинг качества медицинской помощи.  
В 2019–2024 гг. специалисты центра осуществили  
396 выездных проверок в 79 субъектах РФ, внедряя со-
временные стандарты оказания акушерско-гинеколо-
гической помощи. 

Одним из наиболее значимых направлений развития 
ВРТ является внедрение искусственного интеллекта.  
В НМИЦ АГП им. акад. В.И. Кулакова разработана 
платформа на основе машинного обучения, которая 
позволяет прогнозировать исход ЭКО на основе кли-
нико-анамнестических данных. Эта технология помо-
гает правильно маршрутизировать пациента, а также 
определять эмбрион с наибольшим имплантационным 
потенциалом по спектральному анализу биологических 
жидкостей. 

Программный продукт персонализированного про-
гнозирования исходов ЭКО получил международное 
признание, удостоившись награды на конкурсе лучших 
медицинских проектов стран БРИКС. Данный метод от-
крывает перспективы для повышения эффективности 
репродуктивных технологий и индивидуального под-
хода к лечению бесплодия. 

Важной частью доклада стало обсуждение клеточных 
технологий, направленных на улучшение репродуктив-
ного здоровья. Особый акцент был сделан на примене-
ние перинатальных мезенхимальных стромальных кле-
ток, обладающих высокой терапевтической актив-
ностью. Их использование перспективно для восстанов-
ления овариального резерва, улучшения сперматоге-
неза и повышения успешности ЭКО. 

Кроме того, были представлены исследования по 
применению экзосом (внеклеточных везикул), выде-
ленных из фолликулярной жидкости. Эти структуры 
могут использоваться для увеличения подвижности 
сперматозоидов, селекции наиболее перспективных 
сперматозоидов для оплодотворения, улучшения каче-
ства эмбрионов в программах ВРТ. 

Доклад включал анализ новейших разработок в обла-
сти генетического тестирования и редактирования ге-
нома. В НМИЦ АГП им. акад. В.И. Кулакова успешно 
применяются технологии CRISPR, позволяющие кор-
ректировать мутации, связанные с наследственными 
заболеваниями. 

Передовые методики, представленные в докладе, 
включали неинвазивный анализ генетического мате-
риала эмбрионов на основе piwi-РНК, расширенный 
неонатальный скрининг, включающий диагностику  
36 наследственных заболеваний, проект «ЭКЗАМЕН», в 
рамках которого выполнено более 12 500 экзомных сек-
венирований новорожденных. 

Эти технологии позволяют не только выявлять гене-
тические патологии на ранних стадиях, но и разрабаты-

вать персонализированные стратегии лечения наслед-
ственных болезней. 

Доклад Г.Т. Сухих продемонстрировал, что репродук-
тивная медицина переживает качественный скачок в 
своем развитии. Внедрение новых технологий – от ис-
кусственного интеллекта и клеточных методов до гене-
тического редактирования – открывает широкие воз-
можности для эффективного лечения бесплодия, повы-
шения успешности ВРТ и профилактики наследствен-
ных заболеваний. Представленные разработки закла-
дывают основу для персонализированной медицины 
будущего, ориентированной на сохранение и восстанов-
ление репродуктивного здоровья. 

Доклад заведующего кафедрой акушерства, гинеколо-
гии и перинатальной медицины Сеченовского Универси-
тета, вице-президента Российского общества акушеров-ги-
некологов, заслуженного врача РФ, академика РАН, док-
тора медицинских наук, профессора А.Д. Макацарии 
был посвящен роли тромбозов в перинатальной меди-
цине, репродуктивному здоровью и онкологическим за-
болеваниям женщин. Обсуждалась роль венозной и ар-
териальной тромбоэмболии как основной причины ма-
теринской смертности во время беременности, после-
родовом периоде, а также тех пациенток, беременность 
которых наступила с помощью ВРТ. В докладе также 
были рассмотрены современные стратегии профилак-
тики с акцентом на персонализированную оценку риска 
и важность антикоагулянтной терапии. 

Заслуженный врач РФ, заведующая отделением эсте-
тической гинекологии и реабилитации НМИЦ АГП им. 
акад. В.И. Кулакова, профессор кафедры акушерства, 
гинекологии, перинатологии и репродуктологии ИПО 
Сеченовского Университета, доктор медицинских наук, 
профессор И.А. Аполихина осветила актуальные тен-
денции в послеродовой реабилитации у женщин. В до-
кладе подчеркивалась важность мультидисциплинар-
ного подхода в медико-социальной реабилитации, ко-
торый требует координации и согласованности дей-
ствий различных специалистов. Выделено несколько 
ключевых принципов реабилитации, среди которых 
раннее начало реабилитационных мероприятий,  
непрерывность процесса, комплексный характер вме-
шательств, индивидуальный подход к каждому паци-
енту и работа в группах с одинаковыми заболеваниями. 
Также акцентируется внимание на необходимости воз-
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вращения женщин к активному образу жизни после ро-
дов. 

Реабилитация после родов особенно важна, по-
скольку различные проблемы, такие как бесплодие (до 
24%), невынашивание беременности (20%), эндомет-
риоз (10%), оперативные вмешательства (14%) и уроги-
некологические заболевания (30–40%), могут значи-
тельно влиять на здоровье женщин в репродуктивном 
возрасте. И.А. Аполихина выделила 7 шагов послеродо-
вой реабилитации, включая консультации специали-
стов, нормализацию обмена веществ и психологиче-
ского статуса, восстановление мышечного каркаса, тре-
нировку мышц тазового дна, работу с локальными жи-
ровыми отложениями, лифтинг тканей и коррекцию 
различных проблем, таких как рубцы и растяжки. 

Доклад также обращает внимание на недостаточное 
внимание гинекологов к интимной гигиене: около 65% 
специалистов уделяют этому вопросу время, но лишь 
треть проводит прицельный осмотр вульвы. В России и 
в мире отсутствуют доказательные данные и клиниче-
ские рекомендации по интимной гигиене, что подчер-
кивает необходимость междисциплинарного консен-
суса, так как микробиом вульвы формируется на стыке 
анатомических зон. 

Для женщин с атрофическими изменениями в обла-
сти гениталий рекомендуется использовать увлажняю-
щие и смягчающие средства как самостоятельно, так и 
после водных процедур по принципу «намочить-нама-
зать» ("soak and seal"). Проведение просветительной ра-
боты среди врачей амбулаторного звена, таких как 
врачи акушеры-гинекологи и врачи-дерматовенеро-
логи, поможет сформировать правильные гигиениче-
ские навыки у пациенток. 

Профессор И.А. Аполихина подчеркнула важность 
использования должным образом разработанных и 
протестированных продуктов для интимной гигиены с 
ключевыми характеристиками: гипоаллергенностью, 
отсутствием мыла и раздражающих веществ,  
pH-безопасностью и защитой от сухости. Экстракт 
корня репейника выделяется как эффективная и  
безопасная основа для средств интимной гигиены, что 
может значительно улучшить качество жизни женщин 
после родов. 

Профессор кафедры акушерства и гинекологии №1 
Института клинической медицины им. Н.Ф. Склифо-
совского, заведующая отделением Клиники акушерства 
и гинекологии им. В.Ф. Снегирева Сеченовского центра 
материнства и детства Сеченовского Университета  
Т.А. Джибладзе рассмотрела ключевые аспекты диаг-
ностики и лечения женщин с бесплодием, акцентируя 
внимание на маточном факторе, который составляет, 
согласно научным данным, около 15% всех случаев бес-
плодия. Она подчеркнула, что распространенность син-
дрома Ашермана, являющегося одним из маточных 
факторов бесплодия, значительно возросла в послед-
ние годы, достигнув 24–62% из-за увеличения частоты 
внутриматочных вмешательств. 

Среди причин, по которым беременность не наступает, 
выделяют нарушения крово- и лимфообращения в мио- 
и эндометрии, а также хроническую гипоксию эндомет-
рия, вызванную недостаточным содержанием кислорода 
в тканях матки. Эти факторы приводят к повреждению 
нейроструктур и нарушению нейрогенных регуляторных 
процессов, необходимых для подготовки матки к бере-
менности. Также подчеркивается, что нарушения в про-
цессах деления клеток эндометрия затрудняют имплан-
тацию эмбриона. Тэя Амирановна акцентировала внима-
ние на важности продуктивного рецепторного взаимо-
действия эмбриона и бластоцисты, необходимых для ус-
пешной имплантации, и заключила, что многие вопросы 
в этой области остаются до конца не изученными.  

Важным аспектом диагностики, по мнению доклад-
чицы, является офисная гистероскопия, которая позво-
ляет с высокой эффективностью выявлять внутрима-
точную патологию с минимальными осложнениями. 

Доклад также акцентирует внимание на использова-
нии иммуногистохимического исследования для 
оценки уровня экспрессии рецепторов и маркеров, ука-
зывающих на пролиферативную активность эндомет-
рия. Лазерная спектральная диагностика представлена 
в докладе как эффективный метод мониторинга кле-
точных и тканевых изменений, отражающих морфоло-
гические, метаболические и функциональные измене-
ния в эндометрии. 

Таким образом, профессор Т.А. Джибладзе подчерки-
вает необходимость комплексного подхода к обследова-
нию и лечению женщин с бесплодием, включая генети-
ческие методы, офисную гистероскопию и иммуноги-
стохимию, что может значительно повысить шансы на 
успешную беременность.  

Доктор медицинских наук, акушер-гинеколог, автор 
проекта TrueGyn К.Р. Бондаренко осветила актуаль-
ные вопросы контроля тошноты и рвоты у беременных, 
основываясь на последних результатах научных иссле-
дований и клинических рекомендаций. Доклад вклю-
чает данные проспективного исследования, в котором 
участвовали 160 женщин, и показывает, что тяжесть 
тошноты у беременных может сопоставляться с той, что 
испытывают пациенты во время химиотерапии. Стати-
стика подтверждает, что в первом триместре (1–13-я не-
дели) тошнота и рвота наблюдаются у 50–80% беремен-
ных начиная со 2–4-й недели от зачатия. В большин-
стве случаев (90%) эти симптомы имеют физиологиче-
ское течение. Во втором триместре (14–26-я недели) 
симптомы исчезают самопроизвольно у 80–90% жен-
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щин к 16–20 неделям. Однако в третьем триместре 
(27–40-я недели) симптомы могут сохраняться у 
13–20% женщин, а рецидивы в последующих беремен-
ностях отмечаются в 8–81% случаев. 

Важным аспектом доклада является патогенез, свя-
занный с фактором дифференцировки роста (GDF15), 
который секретируется плацентой и другими органами 
под воздействием различных стрессоров. Этот фактор, 
согласно данным Карины Рустамовны, регулирует пла-
центацию, а также физиологическую массу тела и аппе-
тит, активируя нейроны в гипоталамусе и рвотном 
центре ствола мозга. Более высокие уровни GDF15 ассо-
циируются с более тяжелой тошнотой и рвотой, а также 
с повышенным риском возникновения тяжелой тош-
ноты и рвоты беременных. 

Лектор подчеркнула, что раннее назначение совре-
менного этиотропного лечения с помощью комбиниро-
ванного препарата доксиламина и пиридоксина яв-
ляется ключевым для предотвращения прогрессирова-
ния симптомов до возникновения возможных осложне-
ний, включая госпитализацию. Раннее вмешательство 
может значительно улучшить качество жизни беремен-
ных женщин и снизить риск серьезных последствий. 

Научный руководитель ФГБУ «НМИЦ детской гема-
тологии, онкологии и иммунологии им. Дмитрия Ро-
гачева» Минздрава России, вице-президент Союза ме-
дицинского сообщества «Национальная медицинская 
палата» академик РАН, доктор медицинских наук  
А.Г. Румянцев в своем докладе осветил ключевые 
аспекты развития иммунной системы плода и новорож-
денного, а также взаимодействия между матерью и пло-
дом. Согласно современным научным данным, внутри-
утробное развитие иммунной системы плода происхо-
дит в стерильной среде, и его формирование обеспечи-
вается клетками врожденного иммунитета, такими как 
нейтрофилы, макрофаги и NK-клетки. Открытие Toll- и 
NOD-подобных рецепторов, играющих важную роль в 
развитии адаптивного иммунитета к микробиотам и 
инфекциям, значительно изменило представления об 
иммунном ответе у ребенка. Иммунная система плода 
функционирует не только благодаря нейтрофилам и 
макрофагам, но и за счет врожденных лимфоидных 
клеток. Этот процесс формирования иммунной си-
стемы приводит к фетоматеринскому микрохимеризму 
и развитию толерантности к микробиотам и инфек-
циям матери. Докладчик также рассмотрел факторы, 
способствующие передаче иммунных компонентов от 
матери к ребенку, включая влияние экзосом и нуклеи-
новых кислот. Присутствие аллергенов в пуповинной 
крови и околоплодных водах подчеркивает необходи-
мость дальнейшего изучения питания как ребенка, так 
и матери. Важным аспектом современных исследова-
ний является формирование микробиома плода, кото-
рое происходит под влиянием влагалищной микро-
биоты матери в процессе естественных родов и груд-
ного вскармливания. Ученый отметил, что колониза-
ция кожных покровов и слизистых оболочек новорож-
денного может быть нарушена при кесаревом сечении. 

В заключение Александр Георгиевич выделил тен-
денцию в области перинатальной медицины к проведе-
нию пренатальных и интранатальных тестов генетиче-
ской диагностики, что позволяет контролировать им-

мунологические реакции в системе «мать–плод» и в 
неонатальном периоде. 

В своем докладе директор Клинического института 
детского здоровья им. Н.Ф. Филатова Сеченовскго Уни-
верситета, заведующая ревматологическим отделением 
ФГАУ «НМИЦ здоровья детей» Минздрава России, 
главный внештатный детский специалист-ревматолог 
Минздрава России, президент Ассоциации детских рев-
матологов, член-корреспондент РАН, доктор медицин-
ских наук, профессор Е.И. Алексеева акцентировала 
внимание на важности цифровизации в педиатрии как 
значимого аспекта современного здравоохранения. 
Создание индивидуальной электронной медицинской 
карты больного, помощь искусственного интеллекта и 
телемедицинские технологии, по ее мнению, являются 
особенно актуальными трендами современного здраво-
охранения. Профессор также акцентирует внимание на 
важности индивидуального подхода в медицинской 
практике. Цифровизация позволяет адаптировать ме-
дицинские вмешательства с учетом уникальных особен-
ностей каждого ребенка, что способствует более эффек-
тивному лечению. В своем докладе профессор  
Е.И. Алексеева обсуждает и аспекты мониторинга со-
стояния здоровья. Она указывает на преимущества дис-
танционного наблюдения за детьми с использованием 
мобильных медицинских устройств, которые позво-
ляют родителям и врачам оперативно реагировать на 
любые изменения в состоянии здоровья.  

В заключение профессор Е.И. Алексеева подчерки-
вает, что цифровизация в педиатрии открывает новые 
горизонты для трансформации медицинской практики, 
создавая более безопасную и эффективную среду для 
оказания помощи детям. Она также отмечает, что с 
дальнейшим развитием технологий можно ожидать 
внедрения все более сложных решений, что приведет к 
улучшению качества медицинской помощи и повыше-
нию уровня здоровья будущих поколений. 

Заведующий кафедрой клинической иммунологии и 
аллергологии Института клинической медицины им. 
Н.В. Склифосовского, заведующий лабораторией имму-
нопатологии Института молекулярной медицины Сече-
новского Университета, академик РАН, профессор  
А.В. Караулов в своем докладе подчеркнул важность 
мукозального иммунитета репродуктивного тракта, ко-
торый не только защищает организм от патогенных 
факторов внешней среды, но и способствует поддержа-
нию физиологической толерантности. Академик отме-
тил, что функционирование системы мукозального им-
мунитета основывается на таких принципах, как стро-
гая иерархия, гормональная регуляция и колониза-
ционная резистентность. 

Представленные доклады отражают акцент форума 
на передовых исследованиях и их прямое отношение к 
клинической практике в области охраны здоровья ма-
тери и ребенка. Форум призван стать ключевой пло-
щадкой для определения приоритетных направлений 
развития медицины материнства и детства, создания 
эффективных механизмов внедрения инноваций в 
практическое здравоохранение, а также укрепления 
взаимодействия между наукой и клинической практи-
кой и формирования новых научных и практических 
коллабораций. 
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Аденомиоз – распространенное воспалительное дис-
гормональное гиперпролиферативное заболевание 

матки, обусловленное наличием эпителиальных клеток 
эндометрия и стромальных фибробластов в миометрии, 
где они могут вызывать гиперплазию и гипертрофию 
окружающих гладкомышечных клеток [1]. Аденомиоз с 
присущими злокачественным процессам характеристи-
ками (инфильтративный рост, рецидивирование, воз-
можность инвазии) относят тем не менее к доброкаче-
ственным гиперпролиферативным заболеваниям 
матки [2, 3]. Клинически аденомиоз проявляется ано-
мальными маточными кровотечениями, дисменореей, 
хронической тазовой болью, диспареунией, дисхезией 

и нарушением фертильности (бесплодие, выкидыши, 
неблагоприятные перинатальные исходы), но может 
иметь стертую, маловыраженную симптоматику [1–3]. 

По разным источникам распространенность заболе-
вания варьирует от 5 до 70%, что связано, вероятнее 
всего, с различиями используемых диагностических 
критериев и исследуемой популяции [4]. Кроме того, 
аденомиоз – очень распространенная случайная на-
ходка при исследовании удаленной матки после гисте-
рэктомии в ходе морфологического исследования [4, 5]. 

Справедливости ради следует констатировать, что от-
сутствие консенсуса в отношении критериев диагно-
стики аденомиоза по результатам методов визуализа-
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Аннотация 
В настоящее время как аденомиоз, так и эндометриоз находятся на острие научных дискуссий. «Родственная» связь между аденомио-
зом и эндометриозом на первый взгляд не вызывает сомнений и сегодня, поскольку существуют убедительные научные доказательства 
того, что патогенез указанных нозологий чрезвычайно похож. Тем не менее, несмотря на сохраняющееся сходство, аденомиоз сегодня 
рассматривают как самостоятельное заболевание и в обновленной Международной классификации болезней 11-го пересмотра адено-
миоз не включен в раздел эндометриоза (GA10 Эндометриоз), а выделен в отдельную рубрику (GA11 Аденомиоз). И косвенным подтвер-
ждением этого стала разработка в 2023 г. рекомендаций по диагностике и лечению аденомиоза сразу двумя организациями – Азиат-
ским обществом эндометриоза и аденомиоза и Канадским обществом акушеров-гинекологов. Одним из наиболее приемлемых вариан-
тов для длительного и эффективного менеджмента симптомов аденомиоза является использование 2 мг диеногеста в монорежиме или 
диеногест-содержащих комбинированных оральных контрацептивов (для пациенток, нуждающихся в надежной контрацепции). 
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Abstract 
Today, both adenomyosis and endometriosis are at the forefront of scientific debate. The kinship of adenomyosis and endometriosis at first glance 
still raise no doubts, since there is reliable scientific evidence of the fact that the pathogenesis of these disease entities has much in common. How-
ever, despite the continuing similarity, adenomyosis is currently considered as a separate disorder; in the updated International Classification of 
Diseases 11th Revision adenomyosis is not included in the endometriosis section (GA10 Endometriosis), but allocated to a separate category (GA11 
Adenomyosis). The development of the guidelines on the diagnosis and treatment of adenomyosis by two organizations at once, the Asian Society 
of Endometriosis and Adenomyosis and the Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada, in 2023 is an indirect evidence of that. Using 
dienogest 2 mg as monotherapy or dienogest-based combined oral contraceptives (for patients in need of reliable contraception) is one of the most 
suitable options for the long-term effective adenomyosis symptom management. 
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ции также может исказить оценку распространенности. 
Кроме того, применение гормональных методов лече-
ния может повлиять на диагностические возможности 
этих методов визуализации, а выявление аденомиоза с 
помощью трансвагинального ультразвукового исследо-
вания (ТВУЗИ) во многом зависит от врача-сонографи-
ста. 

Тяжелые симптомы вынуждают женщин идти на ги-
стерэктомию, что подтверждает существенное влияние 
аденомиоза на качество жизни женщин. Однако к на-
стоящему времени только в одном исследовании оце-
нен опыт женщин с этим заболеванием. L. Nelsen и со-
авт. [6] показали значительное влияние заболевания на 
многие аспекты жизни, включая повседневную дея-
тельность, физическую активность, сон, работу/учебу и 
личные отношения, женщин с аденомиозом, диагно-
стированным с помощью ТВУЗИ или магнитно-резо-
нансной томографии (МРТ) [6]. Участницы сообщали 
об обременительной гигиене, связанной с обильными 
менструальными кровотечениями, а также об усталости 
и упадке сил из-за боли. 

Несмотря на полтора века, прошедшие с момента 
описания «внутреннего эндометриоза», наши знания о 
патогенезе аденомиоза до сих пор ограничены. К на-
стоящему времени предложены разные теории разви-
тия заболевания, например: 

• о микротравмах границы эндометрия и миометрия; 
• инфильтрации клеток эндометрия ретроградными 
менструальными выделениями в стенку матки с се-
розной стороны; 

• усиленной инвазии эндометрия в миометрий; 
• метаплазии стволовых клеток в миометрий; 
• индукции аденомиотических поражений под дей-
ствием стероидных и гипофизарных гормонов; 

• аномальном развитии матки под влиянием генети-
ческих и эпигенетических изменений [7–10]. 

Каждая из этих гипотез имеет свои сильные и слабые 
стороны. 

В Международной классификации болезней 10-го пе-
ресмотра аденомиозу, отнесенному к классу «Невоспа-
лительные болезни женских половых органов», под-
классу «Эндометриоз», присвоен код N80.0 «Эндомет-
риоз матки». 

Существуют различные варианты классификации 
аденомиоза. Авторы большинства из них заявляют о 
необходимости выделения очагового и диффузного 
заболевания, а также аденомиоза внутреннего и на-
ружного миометрия. В настоящее время наиболее 
распространенной в клинической практике является 
классификация, предложенная в 2012 г. Y. Kishi и со-
авт. [11]. 

Согласно данной классификации выделяют: 
• подтип I – внутренний аденомиоз, поражающий со-
единительную маточную зону; 

• подтип II – внешний аденомиоз, инфильтрирую-
щий серозный покров матки; 

• подтип III – интрамуральный аденомиоз, инкапсу-
лировавшийся в интактных мышечных структурах 
матки; 

• подтип IV – неопределенный аденомиоз, представ-
ляющий собой диффузный тип, который не вписы-
вается в другие три подтипа, в связи с чем его клас-
сификация затруднена. 

В Российской Федерации используют классификацию 
аденомиоза, основанную на распространенности пато-
логического процесса [5]: 

• I стадия – ограничен подслизистой оболочкой тела 
матки; 

• II стадия – переходит на мышечные слои; 
• III стадия – на всю толщу мышечной оболочки 
матки до ее серозного покрова; 

• IV стадия – вовлечение в патологический процесс 
помимо матки париетальной брюшины малого таза 
и соседних органов. 

Тазовые боли, дисменорея, диспареуния, аномальные 
маточные кровотечения и нарушение фертильности – са-
мые распространенные (но неспецифичные) клиниче-
ские симптомы аденомиоза [1–5]. Однако каждая третья 
пациентка никаких жалоб не предъявляет [3–6]. В этой 
связи в основе диагностики лежит не клиническая кар-
тина, а результаты объективных методов исследований. 

По данным S. Sinha и соавт. (2023 г.) [12], к наиболее 
распространенным симптомам у пациенток с адено-
миозом, перенесших гистерэктомию, относятся: 

• обильные менструальные кровотечения (100%); 
• хронические боли в области таза (46,67%); 
• дисменорея (36,67%). 
Диагноз аденомиоза устанавливается на основании 

совокупности данных жалоб и анамнеза пациенток, фи-
зикального обследования, результатов инструменталь-
ных методов обследования (ультразвуковое исследова-
ние органов малого таза, МРТ малого таза) [5]. 

В настоящее время можно составить индивидуаль-
ный план лечения для любой пациентки с использова-
нием медикаментозных средств, хирургических мето-
дов и ВРТ [1–3]. При выборе правильной терапевтиче-
ской стратегии следует учитывать возраст пациентки, 
репродуктивные планы, симптомы и сопутствующие 
заболевания органов малого таза [1–4]. 

Российские клинические рекомендации не содержат 
конкретных предписаний для лечения аденомиоза.  
В них упомянуты лишь группы средств для лечения эн-
дометриоза в целом [5]: 

• Нестероидные противовоспалительные препараты – 
при выраженном болевом синдроме курсом до 3 мес. 

• Нейромодуляторы – при наличии нейропатической 
боли. 

• Гестагены в виде монотерапии – в качестве первой 
линии. 

• Агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ) – 
пациенткам с распространенными и инфильтративными 
формами эндометриоза. 

• Комбинированные оральные контрацептивы (КОК) – 
для контрацепции у пациенток с эндометриозом, в каче-
стве эмпирической терапии, профилактики рецидивов 
заболевания после хирургического лечения. 

• Левоноргестрелвыделяющая внутриматочная си-
стема (ЛНГ-ВМС) – для пациенток с эндометриозом и 
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аномальными маточными кровотечениями, не плани-
рующих беременность. 

• Даназол (применение ограничено высокой частотой 
побочных эффектов – гепатотоксического, андроген-
ного, анаболического, гипоэстрогенного). 

Долгое время не существовало клинических руко-
водств по ведению аденомиоза: как правило, это забо-
левание рассматривали в рамках лечебных протоколов 
по эндометриозу [5]. Поскольку эти два состояния, 
имея общие черты, все же не идентичны по происхож-
дению, патогенезу, требующимся лечебным подходам, 
создание клинического протокола по аденомиозу 
имело важнейшее значение в совершенствования пла-
нов ведения пациенток и достижении целей терапии – 
купирование боли и кровотечения, сохранение или вос-
становление фертильности и улучшение исходов бере-
менности [1–3]. 

В 2023 г. в мире были разработаны сразу два клини-
ческих протокола по ведению женщин с аденомиозом 
[13, 14]. Однако следует признать, что заключения экс-
пертов по ряду применяемых методик расходятся. 

Первый из документов был разработан и опублико-
ван в июне 2023 г. Обществом акушеров-гинекологов 
Канады [13]. Эксперты общества представили следую-
щие рекомендации: 

1. ТВУЗИ – диагностический метод первой линии при 
подозрении на аденомиоз у пациенток с обильными 
менструальными кровотечениями, тазовыми болями, 
бесплодием и субфертильностью – выкидышем и не-
благоприятными исходами беременности (сильная ре-
комендация/высокий уровень доказательности). 

2. Данные ТВУЗИ у пациенток с подозрением на аде-
номиоз необходимо оценивать по следующим крите-
риям: 

• наличие ультразвуковых признаков, типичных для 
аденомиоза; 

• локализация; 
• очаговое или диффузное заболевание; 
• кистозное или некистозное заболевание; 
• поражение оболочек матки; 
• степень заболевания; 
• размер самого большого поражения или поражен-
ной зоны (сильная рекомендация/высокий уровень 
доказательности). 

3. Следует рассмотреть возможность проведения МРТ 
при наличии неубедительной сонографической оценки 
аденомиоза или подозрении на значительную сопут-
ствующую патологию органов малого таза (средняя ре-
комендация/средний уровень доказательности). 

4. КОК, ЛНГ-ВМС и диеногест следует использовать в 
качестве препаратов первой линии при болях и обиль-
ных менструальных кровотечениях, вызванных адено-
миозом (сильная рекомендация/умеренный уровень 
доказательности); 

5. Агонисты ГнРГ можно рассматривать как средство 
второй линии для лечения боли и меноррагии при аде-
номиозе; гормоны прикрытия следует начинать, если 
агонисты ГнРГ используются дольше 6 мес (сильная ре-
комендация/низкий уровень доказательности). 

6. Эмболизация маточных артерий – эффективный 
вариант лечения сильного кровотечения и боли, свя-
занной с аденомиозом; вмешательство можно предла-
гать пациенткам, не планирующим беременность, но 
желающим сохранить матку (сильная рекомендация/ 
умеренный уровень доказательности). 

7. Минимально инвазивные процедуры термической 
абляции, такие как высокоинтенсивный сфокусирован-
ный ультразвук (High Intensity Focused Ultrasound – 
HIFU), радиочастотная абляция и чрескожная микро-
волновая абляция, могут быть выбраны для лечения 
симптоматического аденомиоза, однако прежде чем 
они получат широкое распространение в клинической 
практике, необходимо больше доказательных данных 
(условная рекомендация/низкий уровень доказатель-
ности). 

8. Аденомиомэктомия – эффективный вариант лече-
ния симптоматического аденомиоза (сильная рекомен-
дация/умеренный уровень доказательности). 

9. Аденомиомэктомия может быть сложной хирурги-
ческой процедурой с риском значительных периопера-
ционных осложнений, в связи с чем она должна выпол-
няться опытным хирургом (сильная рекомендация/ 
низкий уровень доказательности). 

10. Очаговый аденомиоз можно удалить хирургиче-
ским путем с использованием минимально инвазивных 
методов (лапароскопия, роботизированный метод); од-
нако при диффузном аденомиозе лучше всего лучше 
всего получить открытый (лапаротомный) доступ 
(условная рекомендация/низкий уровень доказатель-
ности). 

11. Поскольку существует значительный риск интра-
операционного кровотечения, перед аденомиомэкто-
мией следует провести коррекцию анемии – гемогло-
бин <120 г/л (сильная рекомендация/низкий уровень 
доказательности). 

12. При выборе аденомиомэктомии пациенток сле-
дует проинформировать о неопределенном влиянии 
этих вмешательств на фертильность и беременность – о 
повышенном риске разрыва матки во время беремен-
ности и необходимости кесарева сечения (сильная ре-
комендация/низкий уровень доказательности). 

13. Тотальная гистерэктомия – эффективный вариант 
лечения симптоматического аденомиоза для женщин, 
реализовавших репродуктивные планы и/или не пла-
нирующих новую беременность; перед вмешательством 
требуется консультирование о рисках, преимуществах и 
альтернативных методах лечения (сильная рекоменда-
ция/низкий уровень доказательности). 

14. Пациенткам с дисменореей, которым предстоит 
хирургическое лечение аденомиоза, следует рекомен-
довать одновременное иссечение любого сопутствую-
щего эндометриоза для более полного купирования 
симптомов (сильная рекомендация/слабый уровень до-
казательности). 

15. Влияние аденомиоза на исходы беременности у 
пациенток с бесплодием является неопределенным 
(условная рекомендация/низкий уровень доказатель-
ности). 
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Чуть позже, в сентябре 2023 г., были опубликованы 
рекомендации по ведению аденомиоза от Азиатского 
общества эндометриоза и аденомиоза [14]. 

 
Диагностика аденомиоза 

1. ТВУЗИ и МРТ – хорошие неинвазивные методы ди-
агностики аденомиоза (уровень достоверности доказа-
тельств – УДД 1а; уровень убедительности рекоменда-
ций – УУР А). 

2. ТВУЗИ следует рассматривать как диагностический 
метод первой линии, тогда как МРТ – как метод второй 
линии, когда ТВУЗИ не дает результатов (УДД 1а; УУР А). 

3. Большинство диагностических признаков адено-
миоза можно продемонстрировать с помощью двумер-
ного (2D) ТВУЗИ, а добавление трехмерного (3D) 
ТВУЗИ не приведет к существенному повышению точ-
ности диагностики (УДД 1а; УУР А). 

4. Трансабдоминальное УЗИ имеет ограниченную 
ценность, но может быть полезно, когда ТВУЗИ невоз-
можно, или при сильно увеличенной матке. Метод 
имеет низкую специфичность (30%) по сравнению с 
ТВУЗИ – до 100% (УДД 4; УУР С). 

5. Требуются дальнейшие исследования места эласто-
графии в диагностике аденомиоза (УДД 3b; УУР С). 

 

Лечение аденомиоза в рамках международных 
рекомендаций 

Тактика при боли, ассоциированной с аденомиозом: 
1. В целом медикаментозная терапия эффективна при 

лечении болевых симптомов, связанных с аденомиозом 
(УДД 1b; УУР В). 

2. Агонисты ГнРГ эффективны в уменьшении боли, 
связанной с эндометриозом (УДД 1b; УУР В). 

3. Диеногест эффективен в уменьшении боли, связан-
ной с аденомиозом (УДД 1b; УУР В). 

4. Диеногест может задерживать рецидив симптомов, 
связанных с аденомиозом, на срок до 12 мес после при-
менения агонистов ГнРГ (УДД 2b; УУР В). 

5. Лечение диеногестом может быть связано с ано-
мальным маточным кровотечением у женщин с боль-
шим размером матки (УДД 2b; УУР В). 

6. ЛНГ-ВМС эффективна при боли, связанной с аде-
номиозом (УДД 2b; УУР В). 

7. На данный момент недостаточно доказательств, 
чтобы рекомендовать использование антагонистов 
ГнРГ при болевых симптомах, связанных с аденомио-
зом (УДД 4; УУР С). 

9. Норэтистерона ацетат может быть эффективен у 
женщин с аденомиозом (УДД 3b; УУР С). 
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10. Органосохраняющая операция уменьшает дисме-
норею (УДД 1b; УУР В). 

11. Нет разницы между лапароскопическим и лапа-
ротомным подходами в уменьшении боли (УДД 2b; 
УУР С). 

12. Гистерэктомия уменьшает боль, связанную с аде-
номиозом (УДД 1b; УУР В). 

13. Эмболизация маточных артерий – эффективный 
консервативный вариант лечения аденомиоза (УДД 2b; 
УУР В). 

14. HIFU является безопасным и эффективным нехи-
рургическим методом лечения аденомиоза (УДД 2b; 
УУР В). 

15. Термическая абляция, включая радиочастотную 
или микроволновую, является безопасным и эффектив-
ным вариантом нехирургического лечения аденомиоза 
(УДД 3b; УУР С). 

 
Долгосрочная медикаментозная терапия 
аденомиоза 

Несмотря на широкий спектр гестагенов в лечебном 
арсенале современного клинициста, в настоящее время 
единственным прогестином, обладающим патогенети-
чески обоснованными свойствами в коррекции эндо-
метриоза и аденомиоза, является диеногест 2 мг, кото-
рый относится к группе гестагенов IV поколения и яв-
ляется производным 19-нортестостерона (объединяет 
все фармакологические свойства группы гибридного 
гестагена) [15]. 

Диеногест обладает выраженным антиангиогенным, 
проапоптотическим, антипролиферативным и проти-
вовоспалительным эффектами [15]. 

В настоящее время на фармакологическом рынке 
диеногест представлен как в моноварианте (например, 
известный препарат Зафрилла таблетки 2 мг), так и в 
комбинации с этинилэстрадиолом в составе КОК (на-
пример, препарат Силует – диеногест 2 мг + этинил-
эстрадиол 0,03 мг), что предоставляет клиницисту воз-
можность индивидуализации терапии аденомиоза. 

Следует помнить, что диеногест является наиболее 
перспективным, эффективным и безопасным гестаге-
ном, используемым для лечения пациенток не только с 
наружным генитальным и экстратазовым эндометрио-
зом, но и аденомиозом [16]. 

Доказаны эффективность и безопасность долгосроч-
ной терапии диеногестом. Так, по данным A. Maiorana и 
соавт. (2024 г.), у пациенток после 9 лет использования 
диеногеста отмечалось значимое и прогрессирующее 
снижение алгологической симптоматики – дисмено-
реи, диспареунии, дисхезии и хронической тазовой 
боли (p<0,05) [16]. 

Согласно систематическому обзору и метаанализу 
данных 2024 г., использование диеногеста 2 мг при-
водило к статистически значимому снижению интен-
сивности хронической тазовой боли, дисменореи, 

уменьшению объема/интенсивности менструальных 
кровотечений при аденомиозе [17]. Экспертами был 
сделан вывод о том, что диеногест в дозе 2 мг является 
высокоэффективным средством контроля боли при 
аденомиозе как в краткосрочной, так и долгосрочной 
перспективе. В систематическом обзоре и метаанализе 
данных 2024 г. другой степени доказательности (ре-
зультаты 6 рандомизированных контролируемых ис-
следований с участием 707 пациенток) было установ-
лено, что диеногест является более эффективным в 
сравнении с ЛНГ-ВМС в лечении симптомов адено-
миоза, так как он лучше снижает выраженность тазо-
вой боли и значимо уменьшает объем матки. 

Согласно обновленному обзору (2025 г.), посвящен-
ному современным тенденциям и будущим стратегиям 
диагностики и лечения аденомиоза, указанную нозоло-
гию рассматривают как доброкачественное гиперпроли-
феративное заболевание, которое требует пожизненного 
лечения симптомов в зависимости от возраста (аномаль-
ные маточные кровотечения, тазовая боль, дисменорея, 
диспареуния и дисхезия) медикаментозными (диеногест 
или КОК) или хирургическими методами [18]. 

Важно отметить, что наиболее удачным КОК в кон-
тексте контрацепции и одновременной патогенетиче-
ской терапии аденомиоза является контрацептив на ос-
нове этинилэстрадиола и диеногеста (Силует), в кото-
ром эстрогеновый компонент потенцирует доказанные 
преимущества диеногеста в дозе 2 мг [19, 20]. 

 
Заключение 

В настоящее время точная этиология аденомиоза 
неизвестна; факторы риска доподлинно не опреде-
лены; наиболее распространенные теории патогенеза 
имеют как сильные, так и слабые стороны. Есть 
только предположения, но они, увы, не позволяют 
четко выделить потенциальные терапевтические 
цели и разработать основу для успешного лечения 
различных клинических фенотипов аденомиоза. В то 
же время научное сообщество согласно с тем, что дли-
тельное воздействие высоких уровней эстрогена (ко-
роткие менструальные циклы, раннее менархе и раз-
личные фенотипы расстройств менструального цикла 
в анамнезе), паритет родов и предшествующие опера-
ции на матке (например, раздельные диагностиче-
ские выскабливания слизистой оболочки стенок по-
лости матки и кесарево сечение) являются ключе-
выми факторами риска. Вне всякого сомнения, одним 
из наиболее приемлемых вариантов для длительного 
и эффективного менеджмента симптомов аденомиоза 
является использование диеногеста 2 мг в моноре-
жиме или диеногест-содержащих КОК (для пациен-
ток, нуждающихся в надежной контрацепции). 
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Риски гемостазиологических нарушений  
на фоне использования гормональной 
контрацепции 

Современные тенденции развития медицины в XXI в. 
привели к разработке и активному внедрению иннова-
ционной концепции медицины «5П»*. При этом бази-
сом данной концепции служат предикция и профилак-
тика, поскольку очевидно, что предотвращать проще и 
эффективнее, чем лечить последствия. Предикция 
имеет прямое отношение не только к прогнозированию 
и предотвращению различных нозологий, но и к моди-
фикации фармакологических свойств лекарственных 
препаратов с целью минимизации рисков реализации 
побочных/нежелательных эффектов. Развитие фарма-
кологической отрасли идет по хорошо известному и не 
утратившему своей актуальности принципу: повыше-
ние эффективности на минимальной терапевтической 

дозировке и снижение вероятности негативных побоч-
ных реакций. Однако несмотря на колоссальный скачок 
в развитии медицинской науки, и в частности фармако-
логии, нам не удалось достичь главного – найти отклик 
и осознание важности и необходимости использования 
гормонотерапии и гормональной контрацепции среди 
пациенток. К сожалению, следует признать, что «гор-
монофобия» продолжает набирать обороты в обществе, 
а развитие интернет-ресурсов, позволяющих высказы-
вать нередко неверные и порой опасные мнения, соз-
дает перед клиницистами ряд непростых задач. Од-
нако, несмотря на все крайне неубедительные тезисы 
«гормонофобии», здравый смысл и данные evidence-
based-медицины, к счастью, на нашей стороне. 

Согласно глобальной стратегии ООН в сфере здраво-
охранения, сохранение репродуктивного и сексуального 
здоровья женщин фертильного возраста, не состоящих в 
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Аннотация 
В настоящее время одним из контраверсионных вопросов современной гинекологии остается реализация тромботических событий на 
фоне использования гормональных контрацептивов. Имеющиеся научные данные демонстрируют значимое повышение рисков реали-
зации гиперкоагуляционных состояний у пациенток, использующих комбинированные оральные контрацептивы (КОК) на основе син-
тетических эстрогенов (в частности, этинилэстрадиола). Доподлинно известно, что оральные контрацептивы на основе биоидентичных 
эстрогенов обладают менее выраженным влиянием на систему коагуляции/фибринолиза. В Российской Федерации в 2022 г. появился 
КОК на основе уникального биоидентичного эстрогена – эстетрола, обладающего рядом персонифицированных фармакологических 
преимуществ перед другими представителями линейки эстрогенов. В статье рассмотрены доказательные данные о гемостазиологиче-
ской безопасности КОК на основе эстетрола и дроспиренона. 
Ключевые слова: венозные тромбоэмболии, гормональная контрацепция, эстетрол, дроспиренон. 
Для цитирования: Оразов М.Р., Радзинский В.Е., Долгов Е.Д. Гемостазиологическая безопасность комбинированного орального контра-
цептива на основе эстетрола и дроспиренона. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (2): 16–19. DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00565 
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Abstract 
Currently, realization of thrombotic events against the background of using hormonal contraception remains one of the controversial issues of to-
day’s gynecology. The available research data demonstrate a significantly increased risk of realization of hypercoagulable states in patients using 
COCs based on synthetic estrogens (in particular, ethinylestradiol). It is well known that oral contraceptives based on bioidentical estrogens have 
a less prominent effect on the coagulation/fibrinolysis system. In 2022, a COC based on the unique bioidentical estrogen, estetrol, emerged in the 
Russian Federation, having certain personalized pharmacological advantages over other representatives of the estrogen “family”. The paper re-
ports evidence-based data on hemostasiologic safety of the estetrol-drospirenone COC. 
Keywords: venous thromboembolism, hormonal contraception, estetrol, drospirenone. 
For citation: Orazov M.R., Radzinskii V.E., Dolgov E.D. Hemostasiologic safety of the estetrol-drospirenone combined oral contraceptive. Clin-
ical review for general practice. 2025; 6 (2): 16–19 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00565

*Концепция медицины «5П» – персонализированная, предикативная, превентивная, партисипативная, позитивная (прим. ред.).
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браке, является глобальной проблемой XXI в. [1]. По дан-
ным крупного метаанализа M. Wang и соавт. (2020 г.), 
включавшего более 123 тыс. незамужних женщин, после 
незащищенного полового акта к прерыванию беремен-
ности прибегали до 57% женщин (при этом немалое 
число женщин, вошедших в исследование, использовали 
методы контрацепции, и самым распространенным ока-
зался барьерный) [2]. В этой связи особую актуальность 
приобретают современные стратегии снижения распро-
страненности прерывания незапланированных беремен-
ностей, являющиеся основой сохранения женского ре-
продуктивного здоровья. В настоящее время в мире раз-
работаны меры по сохранению репродуктивного потен-
циала женщин, отмеченные в рамках современной кон-
цепции планирования семьи, в основе которой лежит на-
дежная контрацепция. Неоспоримым фактом современ-
ной гинекологии остаются высокая эффективность и  
безопасность методов гормональной контрацепции, с ко-
торой другие доступные возможности так называемой 
«обратимой» контрацепции сравниться, увы, не могут. 
При этом, безусловно, наиболее распространенным ме-
тодом контрацепции являются комбинированные ораль-
ные контрацептивы (КОК). Пероральный способ исполь-
зования, крайне высокая эффективность и доступность, а 
также ряд экстраконтрацептивных преимуществ, обес-
печиваемых входящим в состав гестагеном, обусловли-
вают столь высокий уровень признания данного метода 
среди пациенток в XXI в. Вместе с тем важно отметить, 
что ко всем гормональным контрацептивам выдви-
гаются требования к наличию [3]: 

• прочной биологической основы препарата; 
• протокола, регламентирующего режим использова-

ния препарата и его дозирования; 
• данных, свидетельствующих о высоком профиле эф-

фективности и безопасности препарата, основанных на 
результатах клинических испытаний. 

При этом принципиально важно понимать, что высо-
кая контрацептивная эффективность препарата не 
должна «компенсировать» его недостатки, в частности 
высокие риски негативных побочных и/или нежела-
тельных эффектов, одним из которых являются веноз-
ные тромбоэмболические события (венозная тром-
боэмболия – ВТЭ). В действующих отечественных кли-
нических рекомендациях (2024 г.) указано, что «прием 
КОК связан с повышенным риском ВТЭ (в 3–3,5 раз 
выше по сравнению с женщинами, не принимающими 
комбинированные гормональные контрацептивы – 
КГК), однако абсолютный риск остается небольшим (от 
5 до 12 на 10 000 женщин в год по сравнению с 2 на  
10 000 женщин, не принимающих КГК» [4]. 

При использовании КОК c дозировкой эстрогена ме-
нее 50 мкг частота развития венозных тромбозов не 
превышает 4,2 случая на 10 тыс. пациенток. Снижение 
дозы эстрогена, в частности этинилэстрадиола, в со-
ставе КОК позволило значимо снизить частоту веноз-
ных тромбозов, однако радикально решить эту про-
блему, увы, данная мера не помогла. По данным иссле-
дования O. Heikinheimo и соавт. (2022 г.), включавшего 

более 587 тыс. женщин, было выявлено, что использо-
вание всех изучаемых КОК (этинилэстрадиол/гестоден, 
этинилэстрадиол/дроспиренон, этинилэстрадиол/де-
зогестрел) было ассоциировано с повышением риска 
реализации ВТЭ (относительный риск – ОР 1,42; 95% 
доверительный интервал – ДИ 1,27–1,58) [5]. При этом, 
по данным британских коллег (2024 г.), показатель 
риска максимален в течение первых 2 лет после начала 
использования КОК (ОР 3,09; 95% ДИ 3,00–3,20), а при 
дальнейшем использовании он прогрессирующе сни-
жается (ОР 0,92; 95% ДИ 0,80–1,05) [6]. Замена этинил-
эстрадиола на биоидентичные эстрогены (микронизи-
рованная форма эстрадиола гемигидрат и этерифици-
рованная форма эстрадиола валерат) в составе КОК в 
2010 г. позволила значимо снизить риск развития ВТЭ, 
но, к сожалению, остается неизменной частота других 
нежелательных эффектов (аменорея, ациклические 
кровяные выделения, ассоциированные с нарушением 
контроля цикла на фоне приема КОК). 

Согласно действующим отечественным клиническим 
рекомендациям (2024 г.) абсолютными противопо-
казаниями к использованию КОК с позиций ге-
мостазиологической безопасности являются [4]: 

• ВТЭ, в том числе тромбоз глубоких вен и тромбоэм-
болия легочной артерии в настоящее время или в анам-
незе; 

• артериальный тромбоз или тромбоэмболия, в том 
числе инфаркт миокарда и инсульт; 

• транзиторная ишемическая атака, стенокардия; 
• выявленная наследственная или приобретенная 

предрасположенность к ВТЭ или артериальной тром-
боэмболии, включая резистентность к активирован-
ному протеину С, гипергомоцистеинемию, дефицит ан-
титромбина III, протеина С, протеина S, антифосфоли-
пидные антитела (антитела к кардиолипину, волчаноч-
ный антикоагулянт), выявленные тромбогенные мута-
ции высокого риска. 

Таким образом, важно резюмировать, что в настоя-
щее время риски ВТЭ на фоне использования КОК до 
сих пор остаются дискутабельной проблемой современ-
ной гинекологии. Это послужило причиной прогрес-
сивного поиска принципиально нового «тромбонейт-
рального» эстрогена, который был идентифицирован в 
1965 г. Эгоном Дицфалуси и его коллегами в Сток-
гольмском Каролинском институте. В этот год про-
изошла «ретроспективная» революция, результаты ко-
торой мы наблюдаем лишь сейчас. Уникальный и инно-
вационный биоидентичный эстетрол стремительно во-
рвался в современную гинекологию и начал использо-
ваться в составе КОК в сочетании с дроспиреноном, ос-
новные фармакологические и клинические характери-
стики которого описаны ниже. 

 
Влияние КОК на основе 
эстетрола/дроспиренона на показатели 
гемостаза: что принципиально нового? 

Эстетрол является самым инновационным предста-
вителем линейки эстрогенов, поскольку имеет четвер-



18  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |

Лекция / Lecture

тую фармаколимитирующую гидроксильную группу. 
Уникальность данного эстрогена прежде всего заклю-
чается в особенностях его синтеза, поскольку эстетрол 
способен синтезироваться только печенью плода (фе-
тальный эстроген!) в связи с повышенной активностью 
15α- и 16α-гидроксилаз [7–9]. Биодоступность эстет-
рола при пероральном введении является весьма высо-
кой и достигает 70–90%, при этом дальнейшей метабо-
лизации в печени данный эстроген не подвергается, а 
лишь инактивируется с образованием конъюгатов пу-
тем прямого сульфатирования и глюкуронизации [9–
12]. Однако в рамках данной статьи нам необходимо 
рассмотреть конкретные таргетные эффекты уникаль-
ного эстрогена в составе КОК на прокоагуляционный 
потенциал крови и состояние сосудистой стенки. 

По данным исследования A. Abot и соавт. (2014 г.), 
было доказано, что эстетрол реализует прямой атеро-
протективный эффект и на 80% снижает риск атеро-
склеротического ремоделирования сосудистой стенки 
(механизм профилактики неоинтимальной гиперпла-
зии) за счет избирательного связывания с внутрикле-
точными ядерными эстрогеновыми рецепторами [13]. 
При этом дополнительное вазопротективное свойство 
эстетрола было продемонстрировано уже в результатах 
исследования M. Montt-Guevara и соавт. (2015 г.), со-
гласно которым было выявлено, что он индуцирует ак-
тивность нескольких классов синтаз эндогенного ок-
сида азота, являющегося естественным вазодилатато-
ром, что предотвращает избыточный спазм сосудов, по-
вреждение эндотелия и опосредованно профилакти-
рует образование пристеночных тромбов [14]. 

Однако наиболее интересными являются результаты 
использования эстетрола в клинической практике, ко-
торые также демонстрируют его крайне благоприятный 
эффект на коагуляционный потенциал крови. 

Так, согласно результатам исследования J. Douxfils и 
соавт. (2023 г.), включавшего 180 пациенток в возрасте 
старше 43 лет, было доказано, что использование эстет-
рола в различных дозировках не сопровождалось изме-
нениями показателей гемостаза, за исключением ми-
нимального влияния на коэффициент чувствительно-
сти к активированному протеину С (естественный анти-
коагулянт) [15]. 

Аналогичные результаты были продемонстрированы 
в ходе недавнего исследования L. Morimont и соавт. 
(2024 г.), в котором было доказано, что эстетрол в раз-
ных дозах не способен оказывать негативное влияние 
на показатели тромбограммы и синтез тромбина у па-
циенток изучаемой когорты [16]. 

Еще одним дополнительным клинически доказан-
ным свойством эстетрола, доказывающим его «тромбо-
генный нейтралитет», является отсутствие его влияния 
на выработку тромбина. В этой связи необходимо отме-
тить результаты исследования T. Kobayashi и соавт. 
(2024 г.), доказавшие, что использование КОК на ос-
нове эстетрола и дроспиренона оказывает минималь-
ное и незначимое влияние на концентрацию тромбина 
и активность других маркеров гемокоагуляции, в отли-

чие от КОК на основе этинилэстрадиола и дроспире-
нона, повышающих содержание тромбина в 4 раза [17]. 

Вместе с тем необходимо отметить выводы, сделан-
ные в ходе недавнего исследования M. Laure и соавт. 
(2024 г.), согласно которым использование КОК на ос-
нове эстетрола и дроспиренона напрямую коррелирует 
со снижением риска тромбоэмболических осложнений, 
в отличие от КОК на основе синтетических эстрогенов 
(в частности, этинилэстрадиола) или других комбина-
ций [18]. 

В заключение необходимо рассмотреть результаты 
масштабных клинических исследований КОК на основе 
эстетрола/дроспиренона. Так, согласно результатам ис-
следований I и II фазы было выявлено, что КОК на ос-
нове эстетрола/дроспиренона обладает минимальным 
влиянием на ключевые звенья коагуляционного кас-
када: саму систему гемостаза, элементы фибринолити-
ческой системы, ингибиторы свертывания, факторы 
свертываемости, а также на липидный спектр крови и 
ангиотензиноген [19]. При этом в ходе клинических ис-
следований III фазы в Северной Америке и Европе/Рос-
сийской Федерации, суммарно включавших более  
3 тыс. пациенток, был зафиксирован лишь один эпизод 
тромбоза глубоких вен нижних конечностей, однако он 
не был классифицирован как побочный эффект ис-
пользования данного КОК, поскольку участница также 
принимала препарат эсциталопрам, для которого ха-
рактерны высокая протромботическая активность и по-
вышенный риск ВТЭ [20, 21]. Справедливости ради сле-
дует констатировать, что риск ВТЭ на фоне использова-
ния КОК на основе эстетрола/дроспиренона практиче-
ски не отличается от частоты возникновения венозного 
тромбоза среди популяции, не принимающей КОК (от 5 
до 10 на 10 тыс. женщин в год) [20, 21]. 

 
Заключение 

Таким образом, необходимо резюмировать, что в на-
стоящее время, по данным ряда исследований, риски 
реализации венозных тромбоэмболических событий на 
фоне использования гормональной контрацепции со-
храняются. При этом внедрение современных фармако-
логических принципов в разработку новых препаратов 
(в частности, КОК), включая снижение дозы эстрогено-
вого компонента и замену этинилэстрадиола на био-
идентичные эстрогены, за последние 20 лет позволило 
значимо снизить вероятность реализации гиперкоагу-
ляционных состояний. Но несмотря на это проблема 
повышенного риска ВТЭ обосновывает поиск иннова-
ционного эстрогена с минимальным или нейтральным 
прокоагуляционным профилем. 

Совсем недавно в РФ (2022 г.) в широком доступе по-
явился КОК на основе уникального эстрогена – эстет-
рола – и дроспиренона (Эстеретта). В настоящее время 
доказано, что эстетрол обладает тромбонейтральным 
профилем, реализует ангиопротективный эффект и не 
способствует значимым изменениям показателей гемо-
стаза крови. В свою очередь, клинические испытания 
эстетролсодержащего КОК также подтвердили данные 
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тезисы и продемонстрировали уникальный и крайне 
благоприятный профиль безопасности препарата с си-
стемой гемостаза. Исходя из этого важно резюмиро-
вать, что КОК на основе эстетрола/дроспиренона яв-
ляется первым препаратом данной группы с доказан-

ным нейтральным профилем в отношении гемостаза и 
рисков тромбоэмболических событий. 
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Роль эндометрия в патогенезе невынашивания 
беременности: иммуногистохимические  
и клинические аспекты 
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Аннотация 
Во всем мире одной из ключевых проблем современной медицины является невынашивание беременности на ранних сроках, которое 
может быть обусловлено множеством факторов. В последние годы наблюдается рост интереса к этой проблеме, что связано с развитием 
новых технологий, позволяющих более точно выявлять причины и пересматривать механизмы патогенеза ранних репродуктивных по-
терь. В данной статье представлены современные методы прогнозирования, основанные на данных собственных исследований. 
Цель. Охарактеризовать иммуногистохимические аспекты эндометрия, а также определить связь иммунологических процессов, сосу-
дистых и гормональных нарушений в формировании привычного невынашивания беременности у женщин, проживающих в При-
аральской зоне, для разработки методов диагностики и прегравидарной подготовки. Дизайн исследования: открытое независимое про-
спективное исследование. 
Материал и методы. Для достижения поставленной цели был проведен ретроспективный анализ 382 историй болезни. Сравни-
тельное проспективное контролируемое исследование было выполнено у 258 женщин с привычным выкидышем. В 1-ю группу вошли 
198 женщин с привычным невынашиванием беременности. Контрольную группу составили 60 здоровых фертильных женщин. 
Результаты. При определении в крови антител к хорионическому гонадотропину было выявлено повышение антител в 1-й группе, 
что достоверно резко отличалось от контрольной (р≤0,001). Внутригрупповой корреляционный анализ при неосложненной беремен-
ности показал достоверную (р<0,05) высокоположительную корреляционную связь между показателем Ki-67, ответственным за проли-
ферацию стромы эндометрия, и размерами дифференцирующихся клеток стромы у женщин контрольной группы. Децидуальный ин-
декс основной группы эстрогеновых рецепторов в мембране при экспрессии снижен в 2,1 раза. Мембранный уровень прогестерона в 
клетках 3 и 11 по сравнению с неосложненными беременными у децидуальных рецепторов иммунной экспрессии в 3 раза снижен. 
Заключение. Успешная беременность требует правильного взаимодействия между отдельными гормонами и их соответствующими 
рецепторами. Нарушение регуляции или неадекватное выражение в одном из этих трех отделов может привести к неудачной имплан-
тации или потере беременности. 
Ключевые слова: эндометрий, антитела на хорионический гонадотропин человека, гормональные рецепторы, иммуногистохимия, 
невынашивание беременности. 
Для цитирования: Матризаева Г.Д., Ихтиярова Г.А., Дустова Н.К., Икрамова Х.С. Роль эндометрия в патогенезе невынашивания бере-
менности: иммуногистохимические и клинические аспекты. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (2): 21–28. DOI: 10.47407/ 
kr2025.6.2.00566 
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Abstract 
One of the key problems of modern medicine in the world is miscarriage in the early stages, which can be caused by many factors. In recent years, 
there has been a growing interest in this problem, which is associated with the development of new technologies that allow more accurately iden-
tifying the causes and revising the mechanisms of pathogenesis of frequent miscarriages. This article presents modern forecasting methods based 
on our own research data. 
Aim. To characterize the immunohistochemical aspects of the endometrium, as well as to determine the relationship between immunological 
processes, vascular and hormonal disorders in the formation of habitual miscarriage in women living in the Aral Sea zone for the development of 
diagnostic methods and pregravid preparation. Study design: an open independent prospective study. 
Material and methods. To achieve this goal, a retrospective analysis of 382 patient histories was conducted. A comparative prospective con-
trolled study was performed in 258 women with habitual miscarriage. The first group included 198 women with habitual miscarriage. The control 
group consisted of 60 healthy fertile women with no history of miscarriages. 
Results. When determining antibodies to chorionic gonadotropin in the blood, an increase in antibodies was found in the first group, which was 
significantly different from the control (p≤0.001). Intragroup correlation analysis in uncomplicated pregnancy showed a reliable (p<0.05) highly 
positive correlation between the Ki-67 index responsible for the proliferation of the endometrial stroma and the sizes of differentiating stromal 
cells in women in the control group. The decidual index of the main group of estrogen receptors in the membrane during expression is reduced 
by 2.1 times. The membrane level of progesterone in cells 3 and 11, respectively, compared with uncomplicated pregnancies, in decidual receptors 
of immune expression is reduced by 3 times. 
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Введение 
Согласно данным Всемирной организации здраво-

охранения, ежегодно число выкидышей увеличивается 
на 15%. При этом по статистике каждый год около 20% 
всех желанных беременностей заканчиваются само-
произвольным абортом. Потеря беременности затраги-
вает 15–20% всех желанных беременностей, из которых 
75–80% случаются до 12 нед, и не наблюдается тенден-
ции к снижению этой цифры. Причины потерь вклю-
чают генетические и гормональные нарушения, имму-
нологические факторы и инфекционные заболевания 
[1, 2], а также внешние факторы, такие как стресс и об-
раз жизни (В.Е. Радзинский, 2017). 

Эндометрий играет ключевую роль в имплантации 
эмбриона, обеспечивая оптимальные условия для при-
крепления, роста и развития плодного яйца. Рецептив-
ность эндометрия – это способность слизистой обо-
лочки матки принять эмбрион. Этот период (окно им-
плантации) длится обычно с 6 по 10-й день после овуля-
ции. Эндометрий становится более восприимчивым 
благодаря изменениям в гормональном фоне (повыше-
ние уровня прогестерона и эстрогенов). Рецептивность 
эндометрия – ключевой фактор успешной импланта-
ции эмбриона, и его нарушение может привести к при-
вычному невынашиванию беременности (ПНБ). Диаг-
ностика рецептивности эндометрия включает оценку 
экспрессии гормональных рецепторов (эстрогеновых – 
ER и прогестероновых – PR), маркеров воспаления 
(CD20, CD60), клеточной пролиферации (Ki-67) и фак-
тора роста эндотелия сосудов (VEGF). Эндометрий вы-
деляет молекулы адгезии (например, интегрины, се-
лектины), которые помогают эмбриону прикрепиться к 
его поверхности. Также активируются факторы роста, 
такие как VEGF, способствующие формированию сосу-
дистой сети и активно участвующие в ангиогенезе, 
обеспечивая необходимый кровоток для развития эм-
бриона. 

Также исследования указывают на значимость окис-
лительного стресса в патогенезе потерь беременности, 
так как чрезмерное образование свободных радикалов 
может повреждать клетки плаценты, снижая ее функ-
циональность и приводя к фетоплацентарной недоста-
точности. 

Современные исследования невынашивания бере-
менности на ранних сроках подчеркивают его мульти-
факторную природу, в которой ключевую роль играют 
иммунологические, генетические, эндокринные и ин-
фекционные факторы. Молекулярные и иммунологи-
ческие методы, включая иммуногистохимию, тесты на 
маркеры рецептивности и молекулярное тестирование, 
играют ключевую роль в выявлении нарушений им-
плантации и оптимизации лечения. Разработка эффек-
тивных алгоритмов ведения беременности с учетом 
принципов здорового образа жизни и профилактиче-

ских мер становится важной задачей для специалистов 
[3, 4]. 

Цель исследования – охарактеризовать иммуноги-
стохимические (ИГХ)-аспекты эндометрия, определить 
связь воспалительных процессов и гормонального на-
рушения в формировании невынашивания беременно-
сти у женщин, проживающих в зоне Приаралья, для 
разработки методов диагностики и прегравидарной 
подготовки. 

 
Материалы и методы 

Исследование проводилось в период с 2021 по 2023 г. 
на кафедре акушерства, гинекологии и онкологии Ур-
генчского филиала Ташкентской медицинской акаде-
мии. Клинический материал для исследования соби-
рался на базе Хорезмского филиала Республиканского 
специализированного научно-практического медицин-
ского центра здоровья матери и ребенка и частной кли-
ники «Дилором Медикал». Клинические и лаборатор-
ные анализы проводились в частных клиниках «Дило-
ром Медикал» и «Альфа Медсервис». 

В исследовании участвовали 258 женщин фертиль-
ного возраста. Все участницы исследования являлись 
постоянными жительницами городских и сельских рай-
онов Хорезмской области и Республики Каракалпакс-
тан. 

Для разработки более эффективных диагностических 
и лечебных подходов были определены этапы исследо-
вания, охватывающие комплексные обследования. 
На первом этапе проведен ретроспективный анализ, 

включающий изучение медицинской истории женщин 
репродуктивного возраста с двумя и более случаями по-
тери беременности в период с 2019 по 2022 г. На этом 
этапе были проанализированы акушерско-гинекологи-
ческий и соматический анамнез, клинические данные, 
результаты ультразвукового исследования органов ма-
лого таза, данные хирургических вмешательств и ре-
зультаты лечения. 
На втором этапе проведено проспективное исследо-

вание, в рамках которого изучены гормональный фон, 
иммунная система, микробиота влагалищной флоры, 
проведены ИГХ-исследование децидуальной оболочки, 
ультразвуковая допплерография органов малого таза и 
оценено общее соматическое состояние пациенток с 
ПНБ. 

Контингент обследованных женщин был разделен на 
две группы: 

1. Основная группа (ОГ) – 198 женщин с ПНБ. По со-
стоянию женщин ОГ была разделена на три подгруппы: 
1-я подгруппа – женщины с развивающейся беремен-
ностью с ПНБ в анамнезе (n=40); 2-я подгруппа – жен-
щины с неполным выкидышем беременности и абор-
том в ходу с ПНБ в анамнезе (n=40); 3-я подгруппа – 
небеременные женщины с ПНБ в анамнезе (n=118). 

Conclusion. Successful pregnancy requires the correct interaction between individual hormones and their corresponding receptors. Dysregulation or 
inadequate expression in one of these three compartments can lead to unsuccessful implantation or pregnancy loss. 
Keywords: endometrium, hCG antibodies, hormonal receptors, immunohistochemistry, miscarriage. 
For citation: Matrizaeva G.D., Ikhtiyarova G.A., Dustova N.K., Ikramova Kh.S. The role of the endometrium in the pathogenesis of pregnancy loss: 
immunohistochemical and clinical aspects. Clinical review for general practice. 2025; 6 (2): 21–28 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00566
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2. Контрольную группу (КГ) составили клинически 
здоровые беременные женщины, обратившиеся для 
проведения медицинского аборта по личным показа-
ниям (n=60). Повторное полное обследование прове-
дено через 6 нормальных менструаций. 

Для выявления биохимических, гомеостатических, 
гормональных, нутриентных, иммунологических изме-
нений во время развивающейся беременности с невы-
нашиванием в анамнезе и нормально текущей беремен-
ностью была проведена сравнительная характеристика 
женщин из 1-й подгруппы ОГ с клинически здоровыми 
беременными женщинами КГ. 

Сравнительный ИГХ-анализ децидуальной оболочки 
был проведен у женщин 2-й подгруппы ОГ с женщи-
нами КГ. 

Был проведен сопоставительный анализ показателей 
гормональных, иммунологических, микробиологиче-
ских исследований и ПЦР-диагностики между женщи-
нами 3-й подгруппы ОГ (n=118) и клинически здоро-
выми небеременными женщинами КГ (n=60). 

Такое распределение групп позволило провести 
сравнительный анализ между пациентками с ПНБ и 
здоровыми женщинами для выявления ключевых раз-
личий в клинических показателях и установления при-
чин патологии. 
Третий этап – проспективное исследование (n=158), 

в котором группы получают персонализированную 
прегравидарную подготовку (n=80) или традиционное 
лечение (n=78). В рамках этого этапа проведены сбор 
жалоб, анализ анамнеза, общеклинических обследова-
ний, антибактериальная терапия при выявлении ин-
фекций влагалища и цервикального канала, гормо-
нальная терапия и физиотерапия (при отсутствии про-
тивопоказаний). Проведенное исследование поможет 
оценить эффективность разработанных диагностиче-
ских и терапевтических подходов по восстановлению 
здоровья женщин. 

Биохимические показатели крови исследовались на 
аппарате Mindray BA-88A. Для выполнения анализов 
использовались реагенты компании Human (Герма-
ния). Концентрация гормонов гипоталамо-гипофи-
зарно-яичниковой системы определялась натощак на 
2–3-й день менструального цикла (МЦ) в период с 
08:00 до 09:00. Исследования проводились методом 
иммуноферментного анализа на гормональном анали-
заторе Mindray MR-96A. Анализ данных проводился в 
соответствии с целями исследования для каждой кли-
нической группы. 

ИГХ-исследование проводилось в патоморфологиче-
ской лаборатории FBC NGS MEDICAL (Ташкент). 

Для исследования были отобраны образцы выскабли-
ваний матки у 40 женщин с невынашиванием беремен-
ности (два и более самопроизвольных выкидыша или 
остановка развития плода) и у 20 женщин, сделавших 
медицинский аборт при нормально развивающейся бе-
ременности по собственному желанию. Были оценены 
гистологические особенности тканей, полученных из вы-
скабливаний матки женщин, обратившихся в отделение 

гинекологии Хорезмского филиала Республиканского 
специализированного научно-практического медицин-
ского центра здоровья матери и ребенка, а также ком-
плекса акушерства и гинекологии Ургенчского город-
ского медицинского объединения и частной клиники 
«Дилором Медикал». Срезы тканей, полученные мето-
дом кюретажа или аспирации матки, были сделаны в тот 
же день. Обработка материалов проводилась с использо-
ванием унифицированных методов гистологического ис-
следования биопсийного и операционного материала с 
применением гистопроцессора Thermo Fisher Scientific в 
течение 16 ч в соответствии с инструкцией. Окрашивание 
клеточных ядер оценивается следующим образом: 

• менее 10% – низкая активность; 
• 10–20% – средняя активность; 
• более 20% – высокая активность. 
Мы изучали следующие ИГХ-маркеры: CD34, Ki-67, 

СD20, ER, PR и хорионический гонадотропин человека 
(ХГЧ). 

В данном исследовании с помощью ИГХ-анализа нам 
удалось выявить причины невынашивания беременно-
сти на ранних сроках на клеточном уровне. Мы изучили 
соответствие количества ER, PR и ХГЧ, степень проли-
ферации клеток, признаки воспаления и состояние мо-
лекулярной адгезии в сосудах. 

Критерии включения: 
• возраст от 18 до 45 лет; 
• два или более случая потери беременности в анам-
незе;  

• беременность на момент исследования. 
Критерии исключения: 
• возраст за пределами установленного диапазона; 
• мужской фактор бесплодия; 
• аллоиммунный аборт; 
• патологии матки; 
• высокий индекс массы тела и др. 
После полного обследования и установления имею-

щихся нарушений проводилась прегравидарная подго-
товка (три МЦ): 

1. С 5 по 21-й день МЦ назначаются препараты  
17β-этинилэстрадиола (Лензетто, Дивигель, Прогинова 
и т.д.). Способ введения препарата определяется инди-
видуально. 

2. С 16 по 25-й день МЦ – препараты прогестерона 
(Прогестерон, Утрожестан). 

3. Триггер овуляции – ХГЧ 5000–10 000 Ед одно-
кратно. 

4. Внутриматочный плазмолифтинг (каждую неделю 
1 раз в течение 3 мес). 

5. Вагинальная озонотерапия (5 дней каждый месяц с 
9-го дня МЦ в течение 3 мес). 

6. Гепатопротекторы в течение 1 мес перорально. 
7. Аминокислоты при низком содержании общего 

белка в крови. 
При наступлении беременности в зависимости от сте-

пени заболевания применялись патогенетическая тера-
пия, антикоагулянт, антиагрегант, эстроген, гепатопро-
текторы, аминокислоты, метилпреднизолон. 



24  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

Результаты 
Средний возраст обследуемых женщин составил 

28,6±0,39 года с диапазоном от 19 до 43 лет. Достоверно 
чаще у женщин в ОГ по сравнению с КГ были заболева-
ния желудочно-кишечного тракта, такие как хрониче-
ский гастрит (62,6% против 6,66%; χ²=3600; р<0,0001) 
и хронический холецистит (51,5% против 25%; 
χ²=504,6; р<0,001). Мы эти состояния связали с долгим 
применением лекарственных средств для лечения бес-
плодия и невынашивания беременности. Заболевания 
желудочно-кишечного тракта влияют на пищевари-
тельную систему, что может ухудшить усвоение необхо-
димых для беременности питательных веществ, таких 
как железо, фолиевая кислота и витамины. Это осо-
бенно важно, так как недостаток микроэлементов мо-
жет негативно повлиять на здоровье как матери, так и 
плода. 

Варикозное расширение вен достоверно чаще вы-
являлось в ОГ (47%) по сравнению с КГ (30%); χ²=312,5; 
р<0,001. Варикозное расширение вен может вызывать 
застой крови в нижних конечностях, что приводит к по-
вышенному риску тромбоза. Нарушение венозного от-
тока также может косвенно влиять на плацентарное 
кровообращение, что может увеличивать риск ослож-
нений. 

По общему числу беременностей преимущество было 
у пациенток с невынашиванием беременности – 758 
(3,83±0,01) по сравнению с женщин КГ – 173 
(2,88±0,01); р<0,001. В то же время в КГ большинство 
беременностей завершились срочными (доношен-
ными) родами – 157 случаев (2,6±0,01), в то время как в 
ОГ таких родов было всего 108 (0,55±0,01); р<0,01. 
Число выкидышей в ОГ чрезвычайно высоко – 624 
(3,15±0,01) случая, что значительно отличается от КГ, 
где зафиксировано всего 2 (0,03±0,01) выкидыша 
(р<0,0001). 

Преждевременные роды зарегистрированы только в 
ОГ – 18 случаев (0,09±0,01). И с этим связано увеличе-
ние числа случаев анте- и постнатальной смертности 
плода. В ОГ наблюдаются случаи антенатальной – 20 
случаев (0,1±0,01) – и постнатальной – 22 случая 
(0,11±0,01) гибели плода. В КГ таких случаев нет. Число 
медицинских абортов в ОГ значительно ниже, чем в КГ 
(р<0,01): 5 (0,025±0,01) против 14 (0,23±0,01). Это мо-
жет быть связано с тем, что женщины ОГ, вероятно, 
стремятся сохранить беременность, несмотря на ослож-
нения, тогда как в КГ аборты могли быть проведены по 
желанию женщины. 

Большинство обследованных женщин (почти две 
трети) имели 2 или 3 выкидыша (63,6%). Доля женщин 
с 4 или 5 выкидышами также значительна (36,4%). Это 
может указывать на прогрессирующую неспособность 
выносить беременность по мере увеличения числа вы-
кидышей и на высокий риск повторного выкидыша у 
женщин с историей невынашивания беременности. 

При оценке гормонального профиля обследуемых 
женщин не во время беременности (на 3-й день МЦ) 
выявлено, что фолликулостимулирующий гормон и 

прогестерон в обеих группах находился в пределах 
нормы и различия между группами не являются стати-
стически значимыми (χ²=0,014, р>0,05; χ²=0,01; 
р>0,05). Повышение пролактина встречалось досто-
верно чаще у женщин с невынашиванием беременно-
сти по сравнению с КГ (21,093±0,427 против 
13,232±0,5225 нг/мл; χ²=4,67; р<0,05). Может быть, 
снижение эстрадиола в крови у женщин ОГ по сравне-
нию с КГ (44,896±0,4924 против 67,946±2,142 нг/мл) 
связано с повышением уровня пролактина (χ²=7,819; 
р<0,01). Уровень лютеинизирующего гормона был в  
1,9 разa выше в ОГ – 9,931±0,097 МЕ/л против 
5,2847±0,148 МЕ/л (χ²=4,08; р<0,05). Повышение 
уровня лютеинизирующего гормона может указывать на 
нарушение овуляторной функции. Также наблюдалось 
повышение общего тестостерона в ОГ по сравнению с 
женщинами группы контроля (3,90132±0,0504 нг/мл 
против 1,4851±0,09051 нг/мл, χ²=3,93; р<0,05), что ука-
зывают на гиперандрогению, которую мы связали с вы-
явленным синдромом поликистозных яичников у жен-
щин с невынашиванием беременности (23,2%). 

При анализе концентрации витамина D выявлено, 
что в ОГ только 20,2% женщин имеют нормальный уро-
вень витамина D по сравнению с 80% в КГ. Недостаточ-
ность витамина D гораздо чаще встречалось в ОГ по 
сравнению с КГ (42,4% против 16,7%). Различия стати-
стически значимы (χ²=547,6; р<0,001), что указывает 
на связь между недостатком витамина D и повышен-
ным риском невынашивания. Дефицит данного вита-
мина наблюдался у 37,4% женщин ОГ и только у 3,3% 
женщин КГ. Это значительное различие статистически 
значимо (χ²=2592; р<0,0001). 

В ОГ нормальный уровень фолиевой кислоты наблю-
дался у 68,7% женщин, что значительно ниже, чем у 
женщин в КГ (90%). Эти различия статистически 
значимы (χ²=124,5; р<0,001). Недостаток фолиевой 
кислоты гораздо чаще встречался в ОГ (31,3%), чем в КГ 
(10%); χ²=522,6; р<0,001. Недостаток витамина D и фо-
лиевой кислоты является важным фактором риска для 
женщин с невынашиванием беременности. 

Общий белок у женщин ОГ был в 1,3 раза меньше, 
чем в КГ – 50,3804±0,42098 ммоль/л против 
66,793±0,3747 ммоль/л (χ²=4,03; р<0,05). Уровни ала-
нин- и аспартатаминотрансферазы в ОГ значительно 
выше по сравнению с КГ – 29,5201±0,55982 Ед/л про-
тив 16,8±0,472 Ед/л и 29,3638±0,64101 Ед/л против 
16,542±0,4886 Ед/л (χ²=5,74; р<0,001) соответственно. 
Хотя эти показатели не превышают нормальных значе-
ний, они выше показателей КГ в 1,8 раза. 

Известно, что белки составляют основу и структуру, а 
также выполняют различные функции в организме лю-
дей. Наследственная информация сосредоточена в мо-
лекуле ДНК, и только белки являются тем молекуляр-
ным инструментом, при помощи которых реализуется 
генетическая информация. Общий белок является важ-
ным показателем нутритивного статуса и может быть 
связан с состоянием тканей, влияющим на развитие 
плода. Недостаток белка во время беременности может 
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способствовать фетоплацентарной недостаточности и 
задержке внутриутробного развития плода. 

Результаты коагулограммы у женщин с невынашива-
нием беременности демонстрируют выраженные при-
знаки гиперкоагуляции. Это состояние характеризуется 
повышенной свертываемостью крови, что проявляется 
в укорочении протромбинового времени, активирован-
ного частичного тромбопластинового времени, повы-
шенном уровне фибриногена и тромбоцитов. Эти изме-
нения могут способствовать тромбообразованию, что в 
условиях беременности является серьезным фактором 
риска плацентарной недостаточности, ишемии плода и 
других осложнений, включая преждевременные роды 
или выкидыш. 

Уровень С-реактивного белка (СРБ), являющегося 
маркером воспаления, не показал значимых различий 
между группами (χ²=0,01, р>0,05). Отсутствие измене-
ний в уровне СРБ подтверждает, что системное воспале-
ние не является значимым компонентом патогенеза не-
вынашивания беременности. Однако диапазон значе-
ний СРБ в ОГ (1,5–18,4) заслуживает внимания. 

Интерлейкин (ИЛ)-18 – плейотропный провоспали-
тельный цитокин, продуцируемый большим количе-
ством разнообразных клеток и регулирующий меха-
низмы как врожденного, так и приобретенного имму-
нитета, обеспечиваемого Т-лимфоцитами, макрофа-
гами/моноцитами, кератиноцитами, мезенхималь-
ными клетками. Цитокин вносит вклад в поддержание 
механизмов, обеспечивающих вынашивание беремен-
ности в I триместре. В норме с увеличением срока бере-
менности он начинается снижаться. Уровень ИЛ-18 
значительно выше в КГ (210 пг/мл) по сравнению с ОГ 
(96 пг/мл). Это различие также статистически значимо 
(χ²=5,74, р<0,001). ИЛ-18 является важным модулято-
ром воспалительного ответа, и его снижение может ука-
зывать на недостаточную активацию материнской им-
мунной системы, необходимой для поддержания бере-
менности. Более высокие уровни ИЛ-18 в КГ могут ука-
зывать на нормальную активацию иммунного ответа 
при беременности, тогда как пониженные уровни у 
женщин с невынашиванием могут свидетельствовать о 
нарушении иммунной регуляции и воспалительных ме-
ханизмов, что может увеличивать риск прерывания бе-
ременности. 

Уровень инсулиноподобного фактора роста 1 (IGF-1) 
значительно ниже у пациенток с невынашиванием 
(115,7±2,59) по сравнению с КГ (213,3±9,76), что указы-
вает на недостаточную стимуляцию клеточной проли-

ферации и ангиогенеза, критически важных для фор-
мирования функциональной плаценты (χ²=44,6; 
р<0,001). IGF-1 играет ключевую роль в процессе им-
плантации эмбриона и поддержании роста плода. Его 
снижение может быть связано с нарушениями рецеп-
тивности эндометрия и патологией трофобласта. 

Значительное снижение уровня VEGF у пациенток с 
невынашиванием беременности (134,09±19,9) свиде-
тельствует о нарушении ангиогенеза (образования но-
вых кровеносных сосудов) в плаценте в данной группе. 
Напротив, в КГ этот показатель был в 2,1 раза больше 
(279,2±13), чем в ОГ, и это статистически значимо 
(χ²=94,98; р<0,001); табл. 1. VEGF критически важен 
для формирования и васкуляризации плаценты. Недо-
статочная экспрессия VEGF может быть одним из пато-
генетических факторов, приводящих к гипоплазии пла-
центы и нарушению маточно-плацентарного крово-
тока. 

Антитела к ХГЧ (анти-ХГЧ) класса IgM в ОГ значи-
тельно выше по сравнению с КГ – соответственно 
0,98431±0,01361 мкл (95% доверительный интервал – 
ДИ 0,42–0,5) и 0,168±0,0054 мкл (95% ДИ 0,16–0,27). 
Данный показатель имеет высокую статистическую 
значимость (χ²=3,966; р<0,05). Высокие уровни анти-
ХГЧ класса IgG в ОГ (1,706331±0,0617 мкл против 
0,4175±0,0518) в 4 раза больше, чем в КГ, что указывает 
на нарушения гормональной поддержки беременности. 
Статистически значимые различия (χ²=3,97, р<0,05) 
подтверждают клиническую важность этого показа-
теля. Самый высокий уровень анти-ХГЧ класса IgG был 
равен 4,66 мкл, что в 11,7 раза выше нормальных пока-
зателей. Эти антитела могут блокировать действие ХГЧ, 
что приведет к нарушению имплантации и развития 
плода. 

На основании проведенного исследования нами уста-
новлено, что имеются значительные различия между 
группами по ряду иммунологических показателей. По-
вышенные уровни антифосфолипидных антител, анти-
ХГЧ и антител к тиреопероксидазе (анти-ТПО) у жен-
щин с невынашиванием беременности свидетель-
ствуют о наличии аутоиммунных нарушений, которые 
могут способствовать выкидышам. Это подчеркивает 
важность проведения иммунологических исследований 
на этапе подготовки к беременности для своевремен-
ной диагностики и снижения риска повторных случаев 
невынашивания. 

Одним из привлекших наше внимание признаков 
было повышение температуры тела выше 37,2°С у жен-

Таблица 1. Показатели иммунного статуса у пациенток в группах сравнения во время развивающейся беременности (М±m [min–
max]) 
Table 1. Immune status indicators in patients in comparison groups М±м (during progressive pregnancy)

СРБ 3,8 [1,5–18,4] 4,8 [3,5–7] р>0,05; χ²=0,208

ИЛ-18 (104–650 пг/мл) 99,14±9,07 [85–450] 210 [125–580] р<0,001; χ²=57,4

IGF-1 115,7±2,59 [80,3–153,3] 213,3±9,76 [129–284] р<0,001; χ²=44,6

VEGF (0–691 ME/мл) 134,09±19,9 [25,8–286] 279,2±13 [120,8–354] р<0,001; χ²=94,98
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щин ОГ во время беременности, что достоверно отлича-
лось от КГ. Интересно, что при внутриутробной гибели 
плода температура тела падает непроизвольно. 

Статистический анализ ассоциативных связей проде-
монстрировал высокодостоверные прямые корреляцион-
ные изменения между анти-ХГЧ и анти-ТПО (коэффици-
ент корреляции 0,0886), что указывает на связь между 
этими двумя показателями у женщин с невынашиванием 
беременности. Значение χ²=640,3757784 указывает на 
сильную статистическую значимость этих данных 
(р<0,05). Коэффициент корреляции 0,0534 указывает 
на положительную корреляцию между анти-ХГЧ и че-
ловеческим лейкоцитарным антигеном (HLA). Значе-
ние χ²=3,997645516 указывает на статистическую 
значимость (р=0,0456). 

Связь между анти-ХГЧ и антифосфолипидными анти-
телами показывает положительную корреляцию 
(r=0,0199). Уровень значимости р=0,028, χ²=4,82518528 
свидетельствуeт о наличии статистически значимой 
связи между этими показателями. Корреляционные 
связи между антифосфолипидными антителами и 
анти-ХГЧ, анти-ТПО и HLA у женщин с невынашива-
нием беременности указывают на сложные механизмы 
взаимодействия между иммунной системой и гормо-
нальной регуляцией (рис. 1, 2). 

В табл. 2 представлены ключевые ИГХ-маркеры в де-
цидуальной оболочке, которые помогают оценить уро-
вень экспрессии различных гормонов и белков, связан-
ных с клеточной пролиферацией и сосудистым разви-
тием в тканях, что важно для успешного вынашивания 
беременности. Экспрессия ER в децидуальной оболочке 
в 2 раза ниже в ОГ по сравнению с КГ (7,525±0,2259 
против 15,15±0,538; χ²=3,83; р<0,05). Экспрессия PR 
также значительно ниже в ОГ (10,025±0,172 против 
18,8±0,1785; χ²=4,2; р<0,05). По результатам исследо-
вания значимых различий в уровнях экспрессии ХГЧ 
между ОГ (16,6±0,1265) и КГ (18,8±0,1785) не выявлено 
(χ²=0,25; р>0,05). 

Экспрессия CD34, маркера ангиогенеза, в 2 раза сни-
жена в ОГ по сравнению с КГ – соответственно 
8,525±0,1625 против 15,5±0,349 (χ²=3,85; р<0,05).  
CD34 – это показатель васкуляризации и роста новых 
кровеносных сосудов, что критически важно для разви-
тия и поддержания беременности. Снижение уровня 
этого маркера в ОГ может свидетельствовать о недоста-
точности кровоснабжения тканей и привести к наруше-
ниям плацентации или васкуляризации. Ki-67, маркер 
клеточной пролиферации, показывает повышенную 
активность в КГ (6,2±0,3703) по сравнению с ОГ 
(10,275±0,1421), что указывает на повышенное деление 

Рис. 1. Корреляционные связи между анти-ХГЧ и анти-ТПО. 
Fig. 1. Correlations between Anti-hCG and Anti-TPO.  
 

Анти-ХГЧ – анти-ТПО

Рис. 2. Корреляционные связи между анти-ХГЧ и волчаночным 
антикоагулянтом. 
Fig. 2. Correlations between Anti-hCG and lupus anticoagulant. 
 

Анти-ХГЧ – HLA

Таблица 2. ИГХ-показатели децидуальной оболочки во время медицинского аборта у пациенток с невынашиванием беременности 
по сравнению с группой сравнения (М±m [max–min]) 
Table 2. Immunohistochemical indicators of the decidua during medical abortion in patients with miscarriage compared to the comparison group М±м

Показатели ОГ (n=40) КГ (n=20) p-value, χ²

Эстроген 7,525±0,2259 [2–15] 15,15±0,538 [10–20] р<0,05; χ²=3,83

Прогестерон 10,025±0,172 [5–15] 18,95±0,4258 [14–20] р<0,05; χ²=4,2

ХГЧ 16,6±0,1265 [11–20] 18,8±0,1785 [16–20] р>0,05; χ²=0,25

СD34 8,525±0,1625 [7–15] 15,5±0,349 [10–18] р<0,05; χ²=3,85

Ki-67 10,275±0,1421 [8–15] 16,2±0,3703 [10–19] р>0,05; χ²=2,16

CD20 20,675±0,169 [16–25] 9,9±0,5257 [6–15] р<0,001; χ²=11,7
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клеток в децидуальной оболочке при нормальной бере-
менности, но при этом этот показатель был статистиче-
ски недостоверным (χ²=2,16; р>0,05). 

Выявлено достоверно значимое повышение экспрес-
сии CD20, маркера B-лимфоцитов, – в 2 раза выше в ОГ 
(20,675±0,169 против 9,9±0,5257), что указывает на уси-
ление иммунной активности в децидуальной оболочке 
у женщин с невынашиванием беременности (χ²=11,7; 
р<0,001). 

После проведенного лечения достоверно значимо 
увеличился уровень экспрессии рецепторов к эстра-
диолу в строме и железах в обеих группах, но имелось 
межгрупповая разница. У женщин, не получавших пре-
гравидарную подготовку, в эндометрии еще имелась 
низкая позитивная реакция в 40% случаев. В группе 1а 
эстрогеновая экспрессия с высокой позитивной реак-
цией выявлена у 75% женщин, что имело статистиче-
скую значимость (р<0,05); табл. 3. 

После лечения уровень экспрессии PR в группе ком-
плексного лечения был достоверно выше в сравнении с 
группой стандартной терапии (р<0,05). Целенаправ-
ленная коррекция уровня воспалительных факторов 
привела к резкому снижению экспрессии CD20 в 
группе 1а, где отмечается негативная реакция у 60% и 
низкая позитивная – у 40% (р<0,05). 

 
 

Заключение 
Таким образом, исследование экспрессии эстрогенов 

и прогестерона в биоптатах эндометрия исследуемых 
групп выявило достоверное уменьшение показателей у 
женщин, страдающих ПНБ, в отличие от пациенток с 
неосложненной беременностью. Анти-ХГЧ – это анти-
тела, которые могут препятствовать нормальной функ-
ции ХГЧ, что нарушает гормональную поддержку бере-
менности и может привести к ее прерыванию. Гипер-
термия может сопровождаться активизацией иммун-
ной системы, что может привести к повышению уровня 
анти-ХГЧ. Это может быть маркером аутоиммунных 
процессов, влияющих на развитие беременности. 

Прегравидарная подготовка оказывает значительное 
влияние на снижение частоты осложнений во время бере-
менности, таких как ретрохориальная гематома, неразви-
вающаяся беременность и самопроизвольный аборт. 
Угроза прерывания и рвота беременных также встре-
чаются реже у женщин, прошедших подготовку. Подго-
товка организма к беременности, в том числе гормональ-
ная коррекция, улучшение состояния здоровья, может 
быть ключевым фактором успешного вынашивания. 
 
Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest. 
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки. 
Funding. The study had no sponsorship. 

Таблица 3. Экспрессия рецепторов в эндометрии после проведенного лечения 
Table 3. Receptor expression in the endometrium after treatment

Реакция
ER

p
PR

p
CD20

pгруппа 
1а (n=20)

группа 
1б (n=20)

группа 
1а (n=20)

группа 
1б (n=20)

группа 
1а (n=20)

группа 
1б (n=20)

Негативная – – – – – 12 (60%) 7 (35%) <0,05

<10% – низкая позитивная – 8 (40%) <0,05 – – – 8 (40%) 3 (10%) <0,05

10–20% – средняя позитивная 5 (25%) 10 (50%) <0,05 4 (20%) 12 (60%) <0,05 – 8 (40%) <0,05

>20% – высокая позитивная 15 (75%) 2 (10%) <0,05 16 (70%) 8 (40%) <0,05 – 2 (10%) –
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«Горизонт железодефицита»: дальше,  
чем кажется 

За последнее столетие парадигма развития медицин-
ской науки кардинально изменилась. Еще несколько сто-
летий назад основной целью медицины было недопуще-
ние летальности от самых страшных (с точки зрения по-
следствий для здоровья) и социально значимых заболе-
ваний, а уже сегодня наравне с поиском эффективных 
методов лечения различных нозологий стоит поддержа-
ние высокого уровня качества жизни, достижение кото-
рого является, пожалуй, одним из наиболее значимых 
этапов клинического менеджмента. Данный принцип 
лег в основу создания принципиально нового целепола-
гания современной медицины «5П», в рамках которой 
главенствующие роли играют превенция, персонифика-
ция, предикция, партисипативность, а также прецизион-
ность. В этой связи особую актуальность приобрели со-
временные стратегии прогнозирования клинических ис-
ходов в зависимости от клинико-анамнестических осо-
бенностей конкретной пациентки. Можно ли «с порога» 
с высокой долей вероятности предугадать наличие того 
или иного нарушения, основываясь на данных осмотра и 
опроса и на результатах ограниченного спектра инстру-

ментально-лабораторных обследований? Вопрос не из 
легких, и ответ на него едва ли очевиден. В этой связи мы 
предлагаем рассмотреть конкретный клинический слу-
чай пациентки, обратившейся к нам за консультацией. 

 
Клинический случай 

На прием обратилась пациентка Н. 28 лет, замужем, с 
жалобами на обильные и болезненные менструации, 
слабость, апатию, сонливость, а также снижение сексу-
ального влечения и либидо. В ближайшие 2 года бере-
менность не планирует. 

В ходе анкетирования/специального опроса (со-
гласно концепции HELP, рекомендации Националь-
ного института здравоохранения Великобритании, 
2018) у пациентки верифицированы обильные мен-
струальные кровотечения (ОМК), при этом, указан-
ные изменения пациентка «считала нормой», к врачу 
ранее не обращалась. Обследования, необходимые со-
гласно действующим рекомендациям, ранее не про-
водились. 

Общий осмотр: кожные покровы и видимые слизи-
стые бледные, сухие, отмечаются трещины в уголках 
рта, продольная исчерченность ногтей. 

DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00567

«Железные оковы» сексуальной дисфункции: 
клинический менеджмент в действии 
 

М.Р. Оразов, Е.Д. Долгов  
ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов им. Патриса Лумумбы», Москва, Россия 
omekan@mail.ru 
 
Аннотация 
В настоящее время доказано негативное полигенное влияние дефицита железа на репродуктивное здоровье пациенток, включая как 
ухудшение общесоматического состояния, так и неблагоприятные акушерские и гинекологические исходы. Вместе с тем не менее акту-
альной проблемой современной гинекологии остается сексуальная дисфункция, также имеющая поразительную распространенность. 
Проблемой внутри проблемы является сексуальная дисфункция на фоне железодефицита. В настоящем обзоре обсуждаются патогене-
тические ассоциации двух полярно разных нозологий и представлены конкретные клинические алгоритмы на основе имеющихся оте-
чественных и международных рекомендаций. 
Ключевые слова: сексуальная дисфункция, дефицит железа, железодефицитная анемия, протеин сукцинилат железа. 
Для цитирования: Оразов М.Р., Долгов Е.Д. «Железные оковы» сексуальной дисфункции: клинический менеджмент в действии. 
Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (2): 29–36. DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00567 
 
 
"Iron fetters" of sexual dysfunction: clinical management afoot 
 
Mekan R. Orazov, Evgenii D. Dolgov 
 
Patrice Lumumba Peoples' Friendship University of Russia, Moscow, Russia; 
omekan@mail.ru 
 
Abstract 
To date, negative polygenic influence of iron deficiency on reproductive health of female patients, including both general somatic condition dete-
rioration and adverse obstetric and gynecologic outcomes, has been proven. At the same time, sexual dysfunction also showing remarkable preva-
lence remains a pressing issue of today’s gynecology. However, the “challenge within the challenge” is still sexual dysfunction against the back-
ground of iron deficiency. The review discusses pathogenetic associations of two “polarizing” disease entities and presents certain clinical algo-
rithms based on the available domestic and international guidelines.  
Keywords: sexual dysfunction, iron deficiency, iron deficiency anemia, iron protein succinylate. 
For citation: Orazov M.R., Dolgov E.D. "Iron fetters" of sexual dysfunction: clinical management afoot. Clinical review for general practice. 
2025; 6 (2): 29–36 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00567
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На основании жалоб, данных акушерско-гинекологи-
ческого анамнеза, результатов инструментальных 
(трансвагинальная сонография + система PALM- 
COEIN) и лабораторных методов исследования был 
сформирован предварительный диагноз: «N92.0 
Обильные и частые менструации при регулярном 
цикле: ОМК. Сопутствующие заболевания: D50 Желе-
зодефицитная анемия (ЖДА). F52.0 Отсутствие или по-
теря сексуального влечения». 

Какова тактика дальнейшего клинического менедж-
мента данной пациентки на основе современных дока-
зательных данных? 

 
Железодефицит – очередная пандемия? 

Глобальной проблемой мировой системы здраво-
охранения по-прежнему остаются железодефицитные 
состояния (ЖДС), которые стратифицируются на ЖДА 
и латентный железодефицит («преданемию»). Со-
гласно имеющимся эпидемиологическим данным, 
ЖДА затрагивает более 1,2 млрд людей по всему миру, 
при этом латентный дефицит железа встречается как 
минимум в 2 раза чаще [1, 2]. Таким образом, проблема 
дефицита железа касается практически каждого вто-
рого человека в мире. При этом распространенность 
ЖДА достигает 30% в когорте пациенток репродуктив-
ного возраста, которая, в свою очередь, наиболее 
уязвима для развития латентного дефицита железа [3]. 
Это связано с тем, что каждая пациентка репродуктив-
ного возраста теряет (в норме) до 80 мл крови ежеме-
сячно, при этом увеличивающие кровопотерю ОМК 
встречаются у каждой 5-й женщины [4]. Таким обра-
зом, пациентка репродуктивного возраста в течение 
года теряет практически 1 л крови. Вместе с ней ежеме-
сячно теряется в среднем 15–30 мг железа из депо (при 
ОМК – еще больше), запасы которого не восполняются, 
что и обусловливает чрезвычайную распространен-
ность ЖДС. Глобальная распространенность ОМК 
среди женщин репродуктивного возраста составляет 
примерно от 18% до 38%, при этом следует подчерк-
нуть, что при прицельном анкетировании согласно си-
стеме HELP (рекомендации Национального института 
здравоохранения Великобритании, 2018) может дости-
гать до 52% [4]. Частота встречаемости аномальных ма-
точных кровотечений (АМК) составляет примерно 30% 
среди пациенток репродуктивного возраста и может до-
стигать 70% в перименопаузальный период [29]. Реко-
мендации Всемирной организации здравоохранения, 
согласно которым женщине репродуктивного возраста 
необходимо принимать 30–60 мг перорального железа 
ежедневно в течение 3 мес каждый год, существенно си-
туацию не изменили, и пандемия железодефицита про-
должает набирать обороты [5]. 

Вместе с тем, согласно результатам фундаменталь-
ного исследования «Глобальное бремя болезней», 
опубликованным в журнале «The Lancet», было дока-
зано, что ЖДА является первой причиной потери тру-
доспособности среди женского населения [6]. Таким об-
разом, в настоящее время общепризнанной является 

чрезвычайная социальная значимость проблемы ЖДА 
среди женщин фертильного возраста и в период мено-
паузального перехода, однако медицинских проблем – 
еще больше. В настоящее время доказано, что железо-
дефицит негативно влияет на перинатальные и акушер-
ские исходы и может вызвать [7]: 

• повышенные риски реализации инфекционных за-
болеваний; 

• высокий риск развития сердечно-сосудистых забо-
леваний; 

• высокий риск эклампсии; 
• высокий риск развития геморрагического шока; 
• повышение риска преждевременной отслойки нор-
мально расположенной плаценты; 

• нарушение маточно-плацентарного кровотока; 
• повышение суммарных показателей материнской 
заболеваемости и смертности. 

Исходя из сказанного очевидно, что наличие железо-
дефицита для пациентки, планирующей гестацию, яв-
ляется критичной проблемой, требующей незамедли-
тельного решения. Главная задача акушера-гинеколога 
при ведении пациенток с ОМК – нормализация объема 
менструальной кровопотери и восполнение потерь же-
леза. Выбор терапии ОМК зависит от конкретной кли-
нической ситуации, а также от потребностей и индиви-
дуальных предпочтений женщины, при этом важно 
учитывать ее репродуктивные планы. Если пациентка 
решила отложить реализацию детородной функции и 
не имеет возражений против гормонотерапии, то в ми-
ровой практике чаще всего используют комбинирован-
ные оральные контрацептивы на основе эстетрола и 
дроспиренона. Доказано, что комбинация эстетрола и 
дроспиренона лучше, чем другие комбинированные 
оральные контрацептивы (КОК) с биоидентичными 
эстрогенами (за счет уникальных фармакологических 
характеристик молекулы), контролирует менструаль-
ный цикл: нормализует объем менструальной кровопо-
тери, снижает частоту ациклических межменструаль-
ных кровяных выделений и повышает качество жизни 
пациенток, страдающих ОМК. 

Это подтверждают результаты самого крупного отече-
ственного многоцентрового проспективного исследова-
ния, включившего 1402 женщин в возрасте 18–49 лет, 
использовавших инновационный КОК на основе эстет-
рола и дроспиренона. Спустя 3 цикла приема 80,5% жен-
щин отмечали, что больше не нуждаются в смене гигие-
нических средств ночью, причем число таких женщин к 
6-му циклу приема препарата достигло 94,7%. Доказано, 
что использование данного КОК в течение 3 циклов при-
водило к отсутствию необходимости в частой смене ги-
гиенических средств в течение дня у 53,73%, а к 6-му ци-
клу – у 66% женщин. Суммарно за время исследования 
отмечалось снижение числа женщин с ОМК на 20% 
(29,6% до исследования против 10% к концу исследова-
ния). Таким образом, в ходе исследования было дока-
зано, что к концу исследования у 90% женщин с ранее 
выявленным ОМК объем менструальной кровопотери 
достиг физиологической нормы [30]. 
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Следует подчеркнуть, что при наличии АМК и орга-
нической нозологии (миома матки, эндометриоз, по-
лип эндометрия, гиперплазия эндометрия и др.) так-
тика ведения пациенток определяется на основании 
соответствующих клинических рекомендаций. 

Между тем именно в этих клинических рекоменда-
циях указано после исключения беременности (ис-
следование уровня хорионического гонадотропина в 
крови) у женщин с АМК, живущих половой жизнью, 
оценить влияние кровопотери на уровень гемогло-
бина, запасы железа (сывороточный уровень ферри-
тина вне воспалительного процесса отражает запасы 
железа в организме) с целью назначения патогенети-
чески оправданной ферротерапии [29]. 

Вместе с тем проблема ЖДС касается не только жен-
щин, планирующих беременность, поскольку железо-
дефицит ассоциирован не только с неблагоприятными 
акушерскими исходами, но и со здоровьем женщин в 
целом. Так, в настоящее время доказано, что наличие 
железодефицита ассоциировано с развитием ряда не-
благоприятных последствий, включая [8]: 

• хроническую усталость; 
• когнитивные нарушения; 
• снижение физического функционирования; 
• снижение общего качества жизни. 
Однако что же мы подразумеваем под качеством 

жизни? Согласно классическому определению Все-
мирной организации здравоохранения, качество 
жизни – это восприятие индивидами их положения в 
жизни в контексте культуры и системе ценностей, в 
которых они живут, в соответствии с целями, ожида-
ниями, нормами и заботами. В свою очередь, само по-
нятие качества жизни учитывает ряд критериев [9]: 

• физические (сила, энергия, усталость, боль, дис-
комфорт, сон, отдых); 

• психологические (эмоции, уровень когнитивных 
функций, самооценка); 

• уровень независимости (повседневная активность, 
работоспособность); 

• общественная жизнь (личные взаимоотношения, 
общественная ценность); 

• окружающая среда (безопасность, экология, обес-
печенность, доступность и качество медицинской по-
мощи, информация, возможность обучения, быт). 

Таким образом, суммарный показатель качества 
жизни женщины является крайне многогранным и 
подразумевает благополучие во всех основных сфе-
рах жизни, включая здоровье. И, безусловно, ЖДС не 
могут являться отражением высокого качества 
жизни не только напрямую (за счет развития анеми-
ческого и сидеропенического синдромов), но и опо-
средованно. 

К неочевидным и нередко упускаемым послед-
ствиям железодефицита у женщин относится и сексу-
альная дисфункция. В этой связи необходимо ком-
плексно рассмотреть проблему сексуальной дисфунк-
ции, отметить ее ассоциации с ЖДС и осветить совре-
менные подходы к ее коррекции. 

Сексуальная дисфункция: от очевидных 
причин к неочевидным 

Согласно общепринятому определению, сексуальная 
дисфункция – это клинически значимое нарушение 
способности человека испытывать ключевые паттерны 
сексуальности или неспособность испытывать сексуаль-
ное удовольствие. При этом наиболее значимым усло-
вием для развития сексуальной дисфункции является 
развитие психоэмоционального дистресса у пациентки 
[10]. В настоящее время, согласно имеющимся эпиде-
миологическим данным, проблема сексуальной дис-
функции затрагивает каждую 4-ю пациентку репродук-
тивного возраста (25%) во всем мире, а с возрастом дан-
ный показатель экспоненциально растет [11]. 

К доказанным факторам риска развития сексуальной 
дисфункции у пациенток относятся [12]: 

• старший возраст; 
• депрессия; 
• хронические заболевания; 
• низкий уровень образования. 
Необходимо упомянуть, что ЖДА не является класси-

ческим фактором риска сексуальной дисфункции и не-
редко недооценивается клиницистом, однако в рамках 
представленного перечня ЖДС легитимно классифици-
руются как хроническое заболевание. 

Интересны особенности формулирования диагноза 
сексуальной дисфункции, которые были «разъяснены» 
совсем недавно. В Международной классификации бо-
лезней 11-го пересмотра впервые была представлена 
официальная классификация сексуальной дисфунк-
ции, которая включает три основных типа [13]: 

• расстройства сексуального желания и фригидность; 
• оргазмическая дисфункция; 
• расстройства, связанные с болью во время секса. 
Исходя из данной классификации, важно отметить, 

что ЖДС могут напрямую или опосредованно способ-
ствовать развитию первых двух типов сексуальной дис-
функции. Так, в настоящее время доказано, что патоге-
нетическая палитра сексуальной дисфункции на фоне 
железодефицита является мультифакториальной и 
включает ряд причин [14]: 

• Нейромедиаторные: дефицит железа провоцирует 
увеличение внеклеточной концентрации дофамина и 
снижение экспрессии его переносчика и рецепторов (D1 
и D2), а также угнетает его поглощение полосатым те-
лом головного мозга. Кроме того, дофамин может вли-
ять на экспрессию церебральных рецепторов прогесте-
рона, отвечающих за сексуальное влечение. Снижение 
функциональности дофаминергической системы мо-
жет быть главной причиной сексуальной дисфункции 
на фоне железодефицита. 

• Эндокринные: дефицит железа ассоциирован с из-
менением экспрессии рецепторов пролактина в тканях, 
а также с развитием гиперпролактинемии. Доказано, 
что пролактин является ингибитором сексуального 
влечения. Дефицит железа способствует снижению вы-
работки тиреотропного гормона за счет ингибирования 
экспрессии тиреопероксидазы и дейодиназы печени, 
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из-за чего нарушаются соотношения дофамина, про-
лактина и тиреотропного гормона. В этой связи ферро-
дефицит также может провоцировать развитие мани-
фестного гипотиреоза и, как следствие, сексуальной 
дисфункции. 

• Психосоциальные: доказано, что железодефицит 
достоверно ассоциирован с более высокой распростра-
ненностью тревожных и депрессивных расстройств, а 
также с более низкими показателями общего психиче-
ского здоровья, жизнеспособности и качества жизни.  
В настоящее время выявлено, что тревога и депрессив-
ное состояние являются значимой причиной женской 
сексуальной дисфункции и даже могут провоцировать 
так называемое сексуальное отвращение. 

• Социо-поведенческие нарушения: доказано, что 
ферродефицит ассоциирован с более высокой частотой 
социальных проблем, агрессии, чувства отчужденности 
и негативных эмоций и, как следствие, сексуальной 
дисфункции. 

Интересными являются данные клинических иссле-
дований, демонстрирующих связь ЖДС и сексуальной 
дисфункции. Так, по данным исследования M. Serati и 
соавт. (2019 г.), было доказано, что более низкий уро-
вень ферритина (<50 мкг/л) коррелировал со сниже-
нием сексуального влечения и развитием дисгармонии 
во взаимоотношениях с партнером [10]. В то же время 
применение препаратов железа у женщин репродук-
тивного возраста показало статистически значимое 
улучшение показателей сексуальной функции у жен-
щин после лечения ЖДА (p<0,001) [15]. 

Таким образом, сексуальная дисфункция на фоне 
ЖДС является крайне актуальной и вместе с тем недо-
оцененной проблемой современной медицины. В этой 
связи, будут рассмотрены конкретные подходы к кли-
ническому менеджменту пациенток данной когорты с 

учетом патогенетических и клинических особенностей 
данного состояния. 

 
Клинический менеджмент ЖДС 

Важно отметить, что клинический менеджмент паци-
енток с сексуальной дисфункцией на фоне ЖДС имеет 
ряд особенностей. Безусловно, первым этапом является 
диагностирование обоих состояний с выстраиванием по-
тенциальных ассоциаций между ними. В этой связи 
важно рассмотреть современные подходы к диагностике 
ЖДС и сексуальной дисфункции на основе современных 
отечественных и международных рекомендаций. 

 
Диагностика 

Согласно отечественным рекомендациям (2024 г.) не-
обходимо проведение физикального осмотра у всех па-
циенток с целью определения критериев анемического 
и сидеропенического синдромов для верификации ди-
агноза (табл. 1) [16]. При этом важно помнить, что изо-
лированно физикальный осмотр обладает низкой диаг-
ностической ценностью и должен дополняться резуль-
татами лабораторно-инструментальных обследований. 
Однако мы обращаем внимание на повышение диагно-
стической ценности данного метода у пациенток репро-
дуктивного возраста, особенно с ОМК в анамнезе, нали-
чие которых позволяет с высокой вероятностью заподо-
зрить диагноз. Но несмотря на это, дальнейшие диагно-
стические шаги также не могут быть исключены. 

Согласно отечественным рекомендациям (2024 г.) 
всем пациенткам с анемическим синдромом рекомен-
довано выполнение общего анализа крови: оценка ге-
матокрита, исследование уровня эритроцитов и ретику-
лоцитов крови, определение среднего содержания и 
средней концентрации гемоглобина в эритроцитах, а 
также определение размеров эритроцитов [16]. 

Таблица 1. Критерии анемического и сидеропенического синдромов [16] 
Table 1. Criteria for anemic and sideropenic syndromes (based on the current CG of the RF issued in 2024) [16]

Анемический синдром Сидеропенический синдром

Изменения кожи (пигментации цвета кофе с молоком) и слизистых оболочек (заеды 
в углу рта) Слабость, головная боль, головокружение

Изменения ногтей (ломкость, мягкость, поперечная исчерченность, вогнутость) Плохая переносимость физических нагрузок

Изменения волос (ломкость, тусклость, раздваивание кончиков, алопеция) Снижение аппетита

Гипотония (мышечная, артериальная) Снижение работоспособности, внимания, обучаемости

Изменения обоняния (пристрастие к запахам лака, красок, ацетона, выхлопных 
газов автомобиля)

Бледность кожных покровов и видимых слизистых 
оболочек

Изменения вкуса (пристрастие к мелу, глине, сырым продуктам) Тахикардия, систолический шум

Таблица 2. Отечественные и международные критерии диагностики ЖДА на основе концентрации сывороточного ферритина [16–18]. 
Table 2. Domestic and international for IDA diagnosis based on serum ferritin levels [16–18]

Федеральные клинические 
рекомендации, 2024 Рекомендации AGA, 2021 Рекомендации Национального 

гематологического общества, 2022

<11 нг/мл <45 нг/мл (85% чувствительности и 92% специфичности) <30 нг/мл
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Согласно отечественным рекомендациям (2024 г.) и 
международным данным (2023 г.) всем пациенткам с 
подозрением на ЖДА рекомендованы определение 
уровня ферритина, а также общей железосвязывающей 
способности сыворотки, исследование сывороточного 
уровня железа и коэффициента насыщения трансфер-
рина железом [16, 17]. 

Основными лабораторными критериями ЖДА у жен-
щин являются: 

• снижение уровня гемоглобина <120 г/л; 
• снижение среднего объема эритроцита; 
• снижение средней концентрации гемоглобина в 
эритроцитах; 

• снижение среднего содержания гемоглобина в эрит-
роцитах; 

• повышение общей железосвязывающей способно-
сти сыворотки; 

• снижение коэффициента насыщения трансферрина 
железом; 

• снижение концентрации сывороточного железа; 
• снижение концентрации ферритина. 
Вместе с тем наиболее значимым лабораторным кри-

терием ЖДС является снижение концентрации ферри-
тина сыворотки крови, отражающее истощение ткане-
вых запасов железа. Однако в настоящее время 
имеются расхождения между показателями ферритина, 
необходимыми для диагностики ЖДА, представленные 
в табл. 2. 

Важно отметить, что в действующем отечественном 
протоколе отсутствует упоминание о конкретном 
уровне ферритина сыворотки, необходимом для поста-
новки диагноза, а лишь указан референтный интервал 
показателя (11,0–306,8 нг/мл) с важной пометкой о 
том, что показатели нормы в различных лабораториях 
могут различаться [16]. В этой связи необходимо упомя-
нуть, что данные Американского гастроэнтерологиче-
ского сообщества (AGA) и Национального гематологи-
ческого общества практически сходятся. По данным по-
следнего, верификация абсолютного дефицита железа 
возможна при концентрации сывороточного ферри-
тина уже ниже 40 нг/мл, а критерием ЖДА можно счи-
тать снижение данного показателя менее 30 нг/мл [18]. 
В свою очередь, AGA рекомендует показатель ферри-
тина менее 45 нг/мл в качестве критерия диагноза 
ЖДА, что является наиболее обтекаемым и «либераль-
ным» подходом к верификации железодефицита [19]. 
Следует резюмировать, что показатель ферритина сы-
воротки необходимо оценивать персонифицировано и 
соотнося его с данными физикального осмотра. 

Согласно отечественным рекомендациям (2024 г.) 
всем пациенткам с верифицированной ЖДА рекомен-
довано проводить комплексное обследование с целью 
уточнения причины развития заболевания: биохими-
ческий анализ крови (общий белок, альбумин, общий 
билирубин, прямой билирубин, аспартат-, аланинами-
нотрансфераза, креатинин, мочевина, щелочная фос-
фатаза, гамма-глютаминтранспептидаза) и общий ана-
лиз мочи [16]. 

Согласно отечественным рекомендациям (2024 г.) 
всем пациенткам с впервые установленной ЖДА реко-
мендовано проведение следующих инструментальных 
исследований для поиска возможного источника крово-
течения и выявления сопутствующих заболеваний: рент-
генография/компьютерная томография органов грудной 
клетки, ультразвуковое исследование органов брюшной 
полости, забрюшинного пространства и малого таза, щи-
товидной железы, электрокардиография [16]. 

Согласно отечественным (2024 г.) и международным 
рекомендациям (2021 г.) всем пациенткам в постмено-
паузе либо в репродуктивном возрасте, у которых ЖДА 
не коррелирует с ежемесячной потерей менструальной 
крови или родами, рекомендовано проведение эзофа-
гогастродуоденоскопии, колоноскопии и интестиноско-
пии в указанном порядке до момента обнаружения до-
стоверного источника кровопотери в желудочно-ки-
шечном тракте либо его исключения [16, 18]. 

 
Диагностика сексуальной дисфункции 

После успешной верификации ЖДА у пациентки ре-
продуктивного возраста необходимо подтверждение 
наличия сексуальной дисфункции, которое проводится 
на основе ряда критериев. Принципиально важно пом-
нить, что сексуальная дисфункция (за исключением не-
которых причин коитальной боли) не может иметь мор-
фологического субстрата и диагностируется на основе 
клинико-анамнестических данных. В этой связи особую 
актуальность приобретает использование унифициро-
ванного опросника из 6 вопросов, который позволит 
быстро и эффективно заподозрить наличие сексуаль-
ной дисфункции у пациентки (диагноз может быть ве-
рифицирован при 3 положительных ответах из 6) [20]: 

• отсутствует или снижен интерес к сексуальной ак-
тивности; 

• отсутствуют или уменьшены сексуальные или эроти-
ческие мысли или фантазии; 

• отсутствует или снижается желание инициировать 
сексуальную активность и, как правило, имеется невос-
приимчивость к попыткам партнера начать половой 
акт; 

• отсутствует или снижено сексуальное возбуждение 
или удовольствие во время сексуальной активности во 
всех или почти во всех (от 75 до 100%) сексуальных кон-
тактах; 

• отсутствует или снижен сексуальный интерес или 
возбуждение в ответ на любые внутренние или внеш-
ние сексуальные или эротические стимулы или сиг-
налы; 

• отсутствуют или снижены генитальные или экстра-
генитальные ощущения во время сексуальной активно-
сти почти при всех (от 75 до 100 %) сексуальных контак-
тах. 

Кроме того, в качестве дополнительных инструмен-
тов клиницист может использовать специфические 
опросники для более комплексной оценки качества 
сексуальной жизни, в частности шкалу для оценки ин-
декса женской сексуальности. Однако мы полагаем, что 
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описанный выше опросник будет наиболее удобным в 
рутинной клинической практике ввиду своей краткости 
и удобства. 

Таким образом, подтверждение наличия сексуальной 
дисфункции у пациентки с наличием железодефицита 
позволяет нам легитимно связать данные состояния с 
целью их дальнейшего эффективного лечения. 

 
Лечение сексуальной дисфункции на фоне ЖДА 

Согласно имеющимся международным данным 
(2024 г.), лечение сексуальной дисфункции должно 
быть многокомпонентным и подразумевать мультидис-
циплинарный подход. В настоящее время к современ-
ным стратегиям коррекции сексуальной дисфункции 
относятся [20]: 

• лечение первопричины сексуальной дисфункции – 
основа терапии; 

• когнитивно-поведенческая терапия; 
• базовое психосексуальное консультирование; 
• медитация; 
• консультирование по взаимоотношениям; 
• фармакологическая поддержка. 
Важно отметить, что психотерапевтическая под-

держка (равная по значимости с коррекцией перво-
причины) должна осуществляться профильным спе-
циалистом-сексологом. В свою очередь, отсутствие ор-
ганической причины сексуальной дисфункции (не в 
случае ЖДА) наряду с психотерапией и рядом других 
методов позволяет прибегнуть к фармакологической 
коррекции. В настоящее время в мире (но не в Россий-
ской Федерации) зарегистрированы следующие препа-
раты для лечения сексуальной дисфункции: 

• Флибансерин – агонист 5-HT1A и антагонист 5-HT2A 
серотониновых рецепторов. Одобрен Управлением по 
контролю пищевых продуктов и лекарств в США в 2015 г. 
для лечения сексуальной дисфункции у женщин в пре-
менопаузе. 

• Бремеланотид – агонист меланокортина. В 2019 г. 
одобрен Управлением по контролю пищевых продуктов 
и лекарств в США для лечения сексуальной дисфунк-
ции у женщин в пременопаузе. Его следует с осторож-
ностью использовать у женщин с предрасположен-
ностью к сердечно-сосудистым заболеваниям, а также 
необходимо контролировать артериальное давление на 
фоне его использования. 

При этом необходимо помнить, что основная роль 
акушера-гинеколога при ведении пациенток с сексуаль-
ной дисфункцией на фоне ферродефицита – эффектив-
ный скрининг ЖДС и их раннее диагностирование, ко-
торые позволят предотвратить осложнения и неблаго-
приятные исходы более чем у 500 млн женщин [21, 22]. 
Кроме того, в компетенции акушера-гинеколога входит 
лечение доказанных причин ЖДА (в частности, ОМК 
или АМК), осуществляемое, согласно отечественному 
протоколу «Аномальные маточные кровотечения» от 
2024 г. в зависимости от причины ОМК. Это и было сде-
лано у пациентки из представленного клинического 
примера. При необходимости непосредственная кор-

рекция гематологических показателей должна также 
осуществляться командно с привлечением гематолога, 
который способен легитимно назначить пациентке пер-
сонифицированную терапию. 

Важно помнить, что идеальная современная стратегия 
менеджмента ЖДС – их раннее выявление и недопуще-
ние развития ЖДА [23]. Однако даже в те моменты, ко-
гда «все уже случилось», клиницист обязан прибегнуть к 
назначению эффективной и безопасной ферротерапии в 
как можно более короткие сроки. При этом не следует 
останавливаться на лечебных стратегиях и необходимо 
заранее обдумать схему последующей профилактиче-
ской дотации железа [24]. Следует отметить, что при хо-
рошей переносимости препарата пациентка также может 
продолжить его использование с целью последующей 
профилактики железодефицита. В этой связи основ-
ными критериями для назначаемого препарата в равной 
степени являются как высокая эффективность, так и бла-
гоприятный профиль безопасности. 

Согласно действующим клиническим рекомендациям 
(2024 г.) и международным данным (2023 г.), целью 
лечения ЖДА и латентного дефицита железа является 
введение железа в количестве, необходимом для норма-
лизации уровня гемоглобина (у женщин 120–140 г/л) и 
восполнения тканевых запасов железа (ферритин сыво-
ротки >40–60 нг/мл). Рекомендовано использование пе-
роральных препаратов железа с индивидуальным подбо-
ром дозы, при этом вопреки расхожему мнению о более 
высокой эффективности препаратов трехвалентного же-
леза, согласно имеющимся данным, как двух-, так и трех-
валентные препараты перорального железа обладают со-
поставимой эффективностью. Рекомендованная опти-
мальная доза железа для лечения ЖДА составляет 120 мг 
в день [16, 17]. 

В настоящее время в РФ представлен широкий 
спектр «классических» препаратов железа, отличаю-
щихся показателями всасываемости и переносимо-
сти. Следует отметить, что использование устаревших 
форм железа I поколения, таких как неорганические 
сульфат, хлорид, гидроксид, характеризуется значи-
тельными побочными эффектами. Более совершен-
ные препараты основаны на органических соедине-
ниях, обладающих более высокой усвояемостью и 
лучшей переносимостью. Уникальными примерами 
органического препарата железа являются жидкие 
формы трехвалентного железа на белковой матрице – 
железа протеин сукцинилат (Ферлатум®) и его обога-
щенная фолиновой кислотой форма (Ферлатум® 
Фол). Ферлатум® Фол принципиально отличается со-
держанием фолината кальция пентагидрата в дозе 
235 мкг, что позволяет не только корригировать недо-
статок железа, но и восполнить недостаток фолатов в 
организме. Доказано, что фолиновая кислота 
значимо стимулирует прирост гемоглобина и имеет 
лучший профиль переносимости благодаря уникаль-
ной белковой матрице. Эти препараты продемонстри-
ровали наиболее «выгодные» фармакокинетические 
свойства [26]:   
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• более низкий показатель поверхностного натяже-
ния раствора способствует лучшему проникновению 
препарата через мембраны клеток; 

• более высокая прочность комплекса способствует 
постепенному и медленному высвобождению железа. 

Следует констатировать, что именно протеин сукци-
нилат является специальной полусинтетической белко-
вой матрицей, повышающей биодоступность Fe3+ в со-
ставе препаратов Ферлатум® и Ферлатум® Фол и моду-
лирующей физиологичное высвобождение железа в 
двенадцатиперстной кишке. 

В настоящее время имеется убедительное доказатель-
ное досье высокой эффективности протеина сукцини-
лата железа в коррекции ЖДА в реальной клинической 
практике, которое мы представили в формате краткой 
сводки. 

По результатам исследования Martinez Frances A. и 
соавт. (2020 г.), включавшего результаты 38 рандоми-
зированных контролируемых и 16 обсервационных ис-
следований (n=8454), было доказано, что протеина су-
кцинилат железа (III) является одним из наиболее эф-
фективных вариантов ферротерапии (на основе резуль-
татов прироста гемоглобина и ферритина сыворотки) с 
наиболее благоприятным профилем безопасности и пе-
реносимости [26]. 

По результатам исследования K. Urso и соавт. (2021 г.) 
было доказано, что сульфат железа (II) и протеина су-
кцинилат железа (III) являются эквивалентными по 
эффективности вариантами ферротерапии, однако по-
следний также обладал наиболее благоприятным про-
филем безопасности, а также не был ассоциирован с по-
вышением концентрации гепсидина и отложением же-
леза в стенке кишечника [27]. 

Аналогичные результаты были получены в ходе ис-
следования E. McDonald и соавт. (2023 г.), которые 
также продемонстрировали наиболее благоприятный 
профиль безопасности протеина сукцинилата железа 
(III), использование которого ассоциировано с наи-
меньшим риском реализации негативных побочных 

эффектов, особенно со стороны желудочно-кишечного 
тракта, в сравнении с другими препаратами [28]. 

Таким образом, нам удалось продемонстрировать 
комплексный персонифицированный подход к веде-
нию пациентки с сексуальной дисфункцией на фоне 
ЖДА. Однако последним вопросом осталась эффектив-
ность лечения ферродефицита в отношении коррекции 
именно сексуальной дисфункции. В этой связи важно 
отметить результаты исследования H. Gulmez и соавт., 
согласно которым было доказано, что лечение ЖДА 
способствовало статистически значимому увеличению 
индекса женской сексуальности – 29,8 против 24,1 
(p<0,001) – и снижению распространенности сексуаль-
ной дисфункции в изучаемой когорте (19% против 76%) 
[15]. 

 
Заключение 

Проблема железодефицита остается острой как у па-
циенток репродуктивного возраста, так и у пациенток в 
периоде менопаузального перехода, затрагивая каждую 
третью женщину, и, к сожалению, не имеет радикаль-
ных решений в ближайшей перспективе. Аналогичную 
актуальность имеет проблема сексуальной дисфунк-
ции, распространенность которой в той же когорте па-
циенток достигает 25%. Однако наиболее интересным 
вопросом является клинический менеджмент пациен-
ток с сексуальной дисфункцией на фоне ЖДА, который 
нередко остается «за кулисами». Принципиально 
важно понимать, что ведение пациенток с сочетанными 
нозологиями должно осуществляться комплексно с 
привлечением гематолога, акушера-гинеколога и пси-
хиатра-сексолога. Вместе с тем в основе лечения сексу-
альной дисфункции у данной когорты женщин,  
безусловно, лежит коррекция первопричины – железо-
дефицита с назначением эффективной и, главное,  
безопасной ферротерапии. 
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В  современном обществе наблюдается рост числа за-
болеваний репродуктивной системы среди подро-

стков. Проблема заболеваний репродуктивной сферы 
(ЗРС) у подростков – это влияние на формирование их 
самооценки и гендерной идентичности. 

Изучение особенностей самооценки девушек-подро-
стков с ЗРС представляет собой значимую научно-прак-
тическую задачу, обусловленную высокой распростра-
ненностью нарушений и их влиянием на психоэмоцио-
нальное состояние и социальную адаптацию подро-
стков. Самооценка – это представление личности о 
себе, которое складывается посредством общения с дру-

гими людьми. Основу самооценки закладывают роди-
тели. Выделяют адекватную, заниженную или повы-
шенную самооценку, а также самооценку производи-
тельности, социальную самооценку и самооценку внеш-
него вида. На основе анализа исследований мы вы-
явили, что самооценка включает представления о 
собственном внешнем виде, восприятие себя, положи-
тельное или отрицательное отношение к себе. 

Согласно данным Всемирной организации здраво-
охранения, в последние десятилетия наблюдается рост 
числа заболеваний репродуктивной системы среди мо-
лодежи, что связано с изменением образа жизни, эко-
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Аннотация 
Проблема выявления уровня самооценки у девушек-подростков с нарушением репродуктивной функции рассматривается в междис-
циплинарном аспекте на стыке психологии и гинекологии как состояние, которое требует психотерапевтического сопровождения. По-
рочный круг формируется у девушек-подростков после того, как выявляются нарушения менструального цикла, так как при наличии 
заболевания яичников или матки выявляются нарушения как внутриличностного, так и межличностного характера, связанные с само-
восприятием и восприятием со стороны окружающих. Исследование, проведенное в отделении детской гинекологии НМИЦ АГП им. 
В.И. Кулакова, показало снижение уровня самооценки и самоуважения у девушек-подростков с выявленной патологией репродуктив-
ных органов, что требует своевременного выявления изменений психологического реагирования и правильного формирования опти-
мального психологического состояния для взаимодействия с собой и окружающими. 
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Abstract 
The problem of identifying the level of self-esteem in adolescent girls with impaired reproductive function is considered in an interdisciplinary 
aspect at the interface of psychology and gynecology as a condition that requires psychotherapeutic support after the detection of this condition. 
A vicious circle is formed in adolescent girls after menstrual irregularities are detected, while violations of both an intrapersonal and interpersonal 
nature are revealed, associated with self-perception and from others in the presence of ovarian or uterine diseases. A study conducted in the De-
partment of Pediatric Gynecology at the Kulakov National Research Medical Center of Obstetrics, Gynecology and Perinatology showed a decrease 
in the level of self-esteem and self-esteem among adolescent girls with identified pathologies from the reproductive organs, which requires timely 
identification of changes in psychological response and the possibility of proper formation of an optimal psychological state of interaction with 
oneself and others. 
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логическими факторами, стрессовыми нагрузками и 
недостаточной профилактикой [1]. Эти нарушения ока-
зывают не только физиологическое, но и психологиче-
ское воздействие, вызывая изменения в восприятии 
себя, уровне уверенности и самооценке. 

Подростковый возраст является критическим перио-
дом формирования идентичности, в том числе гендер-
ной. В этот период самооценка становится одним из 
ключевых факторов, влияющих на успешность соци-
альной адаптации, на выбор жизненных стратегий и 
возможность формирования межличностных отноше-
ний [2, 3]. Заболевания репродуктивной системы могут 
провоцировать возникновение искажений в само-
оценке, что, в свою очередь, усиливает риск развития 
тревожных расстройств, депрессии и социальных труд-
ностей [4]. 

Несмотря на значимость проблемы, в современной 
научной литературе недостаточно изучены вопросы 
взаимосвязи ЗРС с особенностями самооценки у деву-
шек-подростков. Актуальность исследования обуслов-
лена необходимостью углубленного изучения этих 
аспектов с целью минимизации негативных послед-
ствий заболеваний репродуктивной системы для лич-
ностного и социального развития подростков. 

Цель исследования – выявить особенности само-
оценки у девушек-подростков с ЗРС. 

Для достижения поставленных задач нами были ис-
пользованы следующие методы: 

• Эмпирические – психодиагностические методики: 
1) шкала самоуважения Розенберга; 
2) тест самооценки Дембо–Рубинштейн; 
3) методика «Маскулинность-фемининность» С. Бем. 
• Методы статистической обработки данных – U-кри-

терий Манна–Уитни. 
Характеристика группы: в исследовании приняли 

участие 30 девочек-подростков с нарушением менстру-
ального цикла и 30 репродуктивно здоровых. Средний 
возраст в экспериментальной группе сопоставим с 
контрольной – 13,2±2,4 года. 

База исследования: ГБОУ «Школа №1321 "Ков-
чег"» (девушки-подростки без ЗРС) и ОСП «Российская 
детская клиническая больница» ФГАОУ ВО «РНИМУ 
им. Н.И. Пирогова» (девушки-подростки с ЗРС). Этиче-
ский комитет: протокол №26 от 21.06.2023. 

 
Результаты 

Были выявлены достоверно значимые различия в по-
казателях уровня самоуважения и притязаний у деву-
шек-подростков с ЗРС и без ЗРС. При этом данные по-
казатели выше у условно здоровых девушек (табл. 1), в 
то время как в экспериментальной группе уровень са-
моуважения в группе подростков с нарушением мен-
струального цикла (М=14,9) почти в 2 раза ниже, чем у 

Таблица 1. Результаты оценки достоверности различий в показателях самоуважения и притязаний у девушек-подростков с ЗРС  
и без ЗРС 
Table 1. Results of assessing significance of differences in indicators of self-esteem and ambitions in adolescent girls with reproductive system disorders 

Параметр
Девушки-подростки с ЗРС Девушки-подростки без ЗРС

U-критерий Манна–Уитни Уровень 
значимости

М SD M SD

Самоуважение 14,9 5,7 30,1 5,2 57 р≤0,01

Уровень притязаний 51,2 8,1 72,4 5,5 47,5 р≤0,01

Примечание. M – среднее, SD – стандартное отклонение.

Таблица 2. Результаты оценки достоверности различий в показателях уровня самооценки девушек-подростков с ЗРС и без ЗРС 
Table 2. Results of assessing significance of differences in indicators of self-esteem in adolescent girls with reproductive system disorders 

Параметр
Девушки-подростки с ЗРС Девушки-подростки без ЗРС

U-критерий Манна–Уитни Уровень 
значимости 

М SD M SD

Самооценка 76 8,4 53 11,1 46 р≤0,01

■ Девушки-подростки без ЗРС  
■ Девушки-подростки с ЗРС 

1,97

1,09

2,5 

2,0 

1,5 

1,0 

0,5 

0

Результаты диагностики гендерной идентичности  
девушек-подростков без ЗРС и с ЗРС. 
Results of the diagnosis of gender identity in adolescent girls not having  
and having reproductive system disorders.
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здоровых. Уровень притязаний в экспериментальной 
группе (М=51,2) ниже показателей (М=72,4) в группе 
условно здоровых. 

Выявлены достоверные различия в показателях 
уровня самооценки в группах девушек-подростков: уро-
вень самооценки ниже у девушек-подростков с ЗРС 
(U=46, p≤0,01); табл. 2. 

Далее нами были изучены особенности гендерной 
идентичности, результаты представлены на рисунке. 

В группе девушек-подростков без ЗРС средний балл 
составил 1,9, в группе с ЗРС – 1. 

В табл. 3 представлены результаты оценки достовер-
ности различий в показателях гендерной идентичности 
девушек-подростков без ЗРС и с ЗРС. Было выявлено, 
что существуют достоверно значимые различия в пока-
зателях гендерной идентичности у девушек-подростков 
с ЗРС и девушек-подростков без ЗРС (U=279, p≤0,01). 
Данные свидетельствуют о том, что у девушек без ЗРС 
более ярко выражены феминные характеристики, чем у 
девушек с ЗРС. 

 
Обсуждение 

Существуют особенности проявления самооценки у 
девушек-подростков с ЗРС. Самооценка девушек свя-
зана в первую очередь с представлениями о себе как о 
женщине с возможностью выполнения функций, кото-
рые предназначены женщине и связаны с материн-
ством [5]. Заниженная самооценка у девушек-подро-
стков с ЗРС может стать причиной появления комплек-
сов, чувства неполноценности, приводить также к раз-
витию психосоматических расстройств, связанных с не-
адекватной самооценкой, уровнем притязания и само-
уважением. Данные проблемы во взрослом возрасте 
могут отразиться на взаимодействии с другими 
людьми, выстраивании взаимоотношением с противо-
положным полом и даже могут быть причиной разви-
тия гендерной дисфории [6]. 

В нашем исследовании было выявлено, что у деву-
шек-подростков с ЗРС ниже показатели самооценки, 
самоуважения и уровня притязания, чем у девушек без 
ЗРС. Это может свидетельствовать о том, что они пере-
живают насчет своего заболевания, могут считать себя в 
чем-то неполноценными, из-за чего и снижается их са-
мооценка. Также они проходят лечение, тратят на это 
определенное время, но при этом в среде сверстников 
не всегда принято говорить о данного рода заболева-
ниях, что может вызывать некоторый дискомфорт и на-
пряженность в отношениях со сверстниками. 

Уровень притязаний у девушек с ЗРС также оказался 
существенно ниже (M=51,2, SD=8,1), чем у их здоровых 
сверстниц (M=72,4, SD=5,5). Значение критерия 

Манна–Уитни (U=47,5, p≤0,01) подтверждает достовер-
ность различий. Пониженный уровень притязаний мо-
жет быть связан: 

• с неуверенностью в собственных силах из-за сомне-
ний в своих возможностях, обусловленных хрониче-
скими заболеваниями; 

• со страхом неудачи и повышенной тревожностью, 
которые сдерживают проявления активности и 
стремления к достижению амбициозных целей; 

• с пониженной социальной поддержкой или чувстви-
тельностью к мнению окружающих, что может вызы-
вать опасения по поводу оценки своих действий. 

Эти особенности указывают на тенденцию к избега-
нию сложных задач или ограничению амбиций, что 
связано с внутренними переживаниями. 

Результаты демонстрируют, что ЗРС оказывают 
значительное влияние на самооценку и самоотношение 
у девушек-подростков. Низкие показатели самоуваже-
ния и уровня притязаний могут стать факторами риска, 
способствующими развитию психологических про-
блем, таких как депрессивные состояния, социальная 
тревожность и сниженная мотивация. 

Важно отметить, что данные различия связаны с лич-
ностными переживаниями, социальным окружением и 
особенностями подросткового возраста. Девушки с ЗРС 
могут испытывать повышенные трудности в процессе 
самоутверждения, а также в установлении устойчивой 
позитивной самооценки. 

Таким образом, ЗРС оказывают значительное влия-
ние на внутренний мир девушек-подростков, снижая их 
самоуважение и уровень притязаний. Выявленные осо-
бенности требуют комплексного подхода в психологи-
ческом сопровождении данной категории подростков. 

Необходимо отметить, что одним из параметров са-
мооценки является оценка собственного здоровья, сле-
довательно, девушки-подростки с ЗРС акцентируют на 
этом внимание, оценивают свое здоровье как неудовле-
творительное. Низкий уровень притязания может быть 
связан с опасением относительно того, что в будущем 
из-за заболевания они не смогут выносить и родить де-
тей, т.е. в некотором роде выполнить функцию, предна-
значенную им природой и социумом. Из-за этого де-
вушки-подростки с ЗРС могут считать себя неполноцен-
ными, недостойными признания и одобрения со сто-
роны других людей. 

Было выявлено, что у девушек-подростков с ЗРС ме-
нее выражены феминные черты, при этом более высо-
кие показатели альтруистичности и дружелюбия, чем у 
девушек без заболевания. Следовательно, можно гово-
рить о некотором сдерживании собственной феминно-
сти, что также может быть связано с наличием ЗРС. 

Таблица 3. Результаты оценки достоверности различий в показателях гендерной идентичности девушек-подростков с ЗРС и без ЗРС 
Table 3. Results of assessing significance of differences in indicators of gender identity in adolescent girls with reproductive system disorders

Параметр
Девушки-подростки с ЗРС Девушки-подростки без ЗРС U-критерий 

Манна–Уитни
Уровень 
значимости 

М SD M SD

Гендерная идентичность 1,09 1,3 1,97 0,9 279 р≤0,01
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Женственность – характеристики, связанные с жен-
ским полом, или характерные формы поведения, ожи-
даемые от женщины в данном обществе [7]. Также под 
ней принято понимать набор телесных, психических и 
поведенческих признаков, отличающих женщину от 
мужчины. Традиционно считалось, что женщинам при-
сущи пассивность, отзывчивость, мягкость, заботли-
вость, эмоциональность, уступчивость, чувствитель-
ность, нежность, застенчивость, способность к сопере-
живанию и др. [8]. 

Утрата гендерной идентичности и женственности 
приводит к негативному эмоциональному состоянию, 
сложностям во взаимоотношениях с окружающими 
людьми, искаженному образу «Я» [9, 10]. У подростков 
с вторичной аменореей, имевших эпизоды соблюдения 
косметических диет в анамнезе, есть тенденция к пре-
обладанию мужских паттернов в рассказах на некото-
рые карты тематического апперцептивного теста.  
То есть у них превалируют мужские аспекты гендерной 
идентичности, более соответствующие противополож-
ному полу, с которыми связаны такие черты, как пер-
фекционизм, стеничность, лидерские качества, пре-
обладание желания быть выделенной из многих [11].  
В будущем данные проблемы могут отразиться на взаи-
модействии с другими людьми, выстраивании взаимо-
отношений с противоположным полом, стать причиной 
гендерной дисфории [12]. 

 
Влияние ЗРС на самооценку 

ЗРС – это любые заболевания репродуктивного ха-
рактера. 

К ЗРС у девушек относятся: 
• дисфункции яичников; 
• миома матки; 
• синдром поликистозных яичников; 
• аденомиоз; 
• эндометриоз; 
• воспалительные процессы в придатках; 
• эрозия шейки матки; 
• кольпит или вагинит; 
• бартолинит; 
• эндометрит; 
• аменорея. 
Необходимо отметить, что подростковый возраст – 

это сложный период как в физическом, так и психиче-
ском плане, поэтому ЗРС могут быть связаны с различ-
ными переживаниями, в то же время сам факт наличия 
заболевания может влиять на самооценку девушек-под-
ростков [4, 13]. 

Нами был проведен анализ исследований, посвящен-
ных изучению особенностей самооценки у девушек с 
ЗРС. 

Наличие соматической патологии или заболеваний 
гинекологической сферы, при которых идет сбой гор-
монального гомеостаза, существенно влияет на психо-
эмоциональный статус и когнитивные функции дево-
чек-подростков с нарушением менструального цикла 
[14, 15]. Это обусловлено тем, что имеющийся дисба-

ланс гормонов, особенно усугубляемый при заболева-
ниях органов репродуктивной системы, коморбидно 
может сочетаться с проявлениями расстройств пище-
вого поведения и приводить к снижению резистентно-
сти организма к воздействию стрессовых факторов, что 
может проявляться в чрезмерном типе реагирования со 
стороны эмоциональной сферы [16]. Это, в свою оче-
редь, является пусковым звеном в механизме формиро-
вания различных психических расстройств, к которым 
наиболее часто относятся аффективные расстройства 
[17]. Тревожно-депрессивные расстройства, гендерная 
дисфория, а также иные психоэмоциональные сдвиги 
сопровождают течение аменореи, эндометриоза, воспа-
лительных рецидивирующих заболеваний половых ор-
ганов, маточных кровотечений и предменструального 
синдрома [18, 19]. Поэтому крайне важно иметь пред-
ставление об основных особенностях проявления рас-
стройств психиатрического спектра, уметь их диагно-
стировать и принимать соответствующие меры для их 
лечения и профилактики. 

Так, Ю.В. Кацнельсон и С.В. Нотова провели исследо-
вание особенностей самоотношения у девушек-подро-
стков с ЗРС [20]. 

Корреляционный анализ показал, что для девушек с 
дисменореей такое понятие семантического простран-
ства, как «боль», имеет актуальное значение и тесно 
взаимосвязано с самоотношением [19]. Анализ субъек-
тивного самовосприятия и понятий, косвенно связан-
ных с заболеванием женской репродуктивной системы 
(дисменорея), посредством методики «семантический 
дифференциал» показал коннотативно-значимые по-
нятия, а также понятия, способствующие развитию и 
усугублению данной патологии. У девушек с дисмено-
реей коннотативное значение «Я» отличается большей 
волевой направленностью в сравнении со здоровыми 
девушками. Для девушек с дисменореей по субъектив-
ному и эмоциональному восприятию понятия «Мое 
прошлое» – «Болезнь», «Мое прошлое» – «Горе», 
«Мое прошлое» – «Печаль», «Мое прошлое» – «Боль» 
относительно близки, что может говорить о возмож-
ной психотравмирующей ситуации у девушек в про-
шлом [21]. 

Девушки с ЗРС отличаются неадекватной самооцен-
кой, повышенной эмоциональностью, потребностью в 
любви, желанием нравиться противоположному полу, 
что способствует частой смене половых партнеров [5]. 

Было исследовано, что девушки-подростки с ЗРС де-
монстрируют негативное отношение к болезни, меди-
цинскому персоналу и в целом госпитализации [22]. 
Ситуация болезни для них связана с болью и стра-
хами, отрицательными переживаниями и страданием. 
Об этом свидетельствуют такие детали в рисунках, как 
шприцы, капельницы, изображение врача со спины, 
негативный образ больницы, слезы, печальное выраже-
ние лица и т.д. Часто девочки изображали себя лежа-
щими в постели в одноместной палате, что свидетель-
ствует о пассивности и депрессивном настрое и ставит 
под сомнение наличие желания преодолеть болезнь.  
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В рисунках присутствует фиксация в области больного 
органа, отмечается соотношение «Я меньше болезни», 
что свидетельствует о доминировании депрессивного 
фона в субъективном восприятии болезни [23]. 

Исследователями было определено, что у подростков, 
страдающих дисфункциональными маточными крово-
течениями, имеются предрасположенность к тревоге и 
повышенный уровень личностной тревожности, кото-
рая является стабильным характерологическим свой-
ством их личности, что оказывает негативное влияние 
и на самооценку [24]. 

Проведенный анализ особенностей самооценки деву-
шек-подростков с нарушениями менструального цикла 
выявил, что у них наблюдается неудовлетворенность 
собственным телом, выражены низкая самооценка, а 
также негативное самоотношение. Кроме того, у деву-
шек-подростков с ЗРС отмечаются сложности в самовы-
ражении в отношениях с окружающими [17, 25]. 

В исследовании 2002 г. Н.Е. Харламенкова и  
Т.С. Стоделова показали, что адаптивное развитие де-
вочки в период пубертата определяется не только 
своевременными гормональными и телесными изме-
нениями, но и развитием конструктивных отношений 
с противоположным полом, с собственной матерью и 
отцом [25]. Авторы указывают, что нормальное поло-
вое развитие подростков сопровождается контраст-
ностью маскулинных и феминных признаков в Я-ре-
презентациях. Далее указывается, что половая иден-
тификация девочки-подростка осуществляется путем 
перехода от недифференцированности маскулинных 
и феминных признаков в Я-репрезентациях к их ги-
пердифференциации, а затем – к интеграции. При за-
держках полового развития или проблемах взаимо-
отношения с родителями наблюдается снижение 
уровня адаптации подростка (т.е. переживание нега-
тивных эмоций в сочетании с неустойчивым контро-
лем поведения), недифференцированность мужской 
фигуры по гендерным признакам, слабая дифферен-
циация женской фигуры или, наоборот, гипермаску-
линизация мужской и женской фигур. 

Я.А. Лещенко по результатам проведенного исследо-
вания акцентирует внимание на том, что девушки-под-
ростки и девушки-студентки чаще юношей отмечали у 
себя морфофункциональные нарушения со стороны 
различных органов и систем, что оказывало влияние на 
формирование их самооценки [26]. 

Е.П. Хащенко отмечает, что у девушек-подростков, 
страдающих аменореей, выражены чувствительность к 
мнению и оценкам со стороны окружающих людей, а 
также эмоциональная неустойчивость и алекситимия. 
Алекситимия выражена в том, что девушки затруд-
няются в вербализации как собственных эмоций, так и 
эмоционального состояния других людей. Из-за гормо-
нального дисбаланса, вызванного выбросом катехола-
минов, у девушек-подростков с ЗРС проявляются ин-
тенсивные колебания настроения, в результате чего ча-
сто возникает чувство одиночества и подавленности 
[27]. 

И.В. Кузнецова акцентирует внимание на том, что не-
благоприятное психоэмоциональное состояние вместе с 
расстройствами менструального цикла приводит к воз-
никновению тревожных и депрессивных расстройств. 
Необходимо отметить, что тревожное расстройство не-
гативно влияет на развитие критического мышления, 
работоспособности и адаптации девушек-подростков с 
ЗРС [28]. 

Кроме того, часто аменорею сопровождает гендерная 
дисфория, которая представляет собой функциональ-
ное нарушение, проявляющееся в несоответствии пола 
при рождении и собственном гендерном самоощуще-
нии [29]. При этом особенности гендерной идентично-
сти зависят от степени выраженности репродуктивных 
заболеваний. Так, у девушек-подростков со стойкой 
аменореей зачастую наблюдается гиперфеминизация, 
которая может быть связана с потребностью компенси-
ровать заболевание через выраженность характерно 
женских черт в поведении. Однако девушки-подростки 
с гиперфеминизацией наиболее тревожны, ранимы, 
обладают меньшими адаптивными способностями и 
выносливостью. С другой стороны, многие девушки-
подростки с аменореей не считают себя привлекатель-
ными и женственными, склонны к недовольству, не-
принятию собственного тела [30]. 

Таким образом, наличие ЗРС влияет на самооценку. 
Однако недостаточно исследований последних лет 
(2019–2023 гг.), в которых бы освещалась проблема из-
учения самооценки у девушек-подростков с ЗРС, что об-
условливает необходимость проведения собственного 
исследования. 

Анализ научной литературы по изучению особенно-
стей самооценки девушек-подростков с ЗРС позволил 
сделать ряд соответствующих выводов. 

В подростковом возрасте самооценка претерпевает 
изменения, на нее оказывают влияние как собственные 
убеждения и представления, так и внешние воздей-
ствия. В настоящее время актуальным является вопрос 
о рассмотрении влияния социальных сетей на струк-
туру самооценки личности [30]. 

В рамках настоящего исследования были проанали-
зированы научные работы, посвященные описанию 
особенностей самооценки девушек-подростков с ЗРС. 
Согласно полученным результатам, девушки с ЗРС 
имеют искаженное представление о самих себе, нега-
тивно воспринимают собственное тело. При этом могут 
наблюдаться симптомы невротизации, психоэмоцио-
нальные нарушения. Также у девушек с ЗРС может на-
блюдаться гиперфеминизация, которая выступает 
определенного рода компенсацией имеющегося забо-
левания. Кроме того, в структуре самоотношения у де-
вушек с дисменореей отмечены особенности: снижен-
ное самоуважение и аутосимпатия с тенденцией к само-
уничижению. 

Исходя из этого, важно разрабатывать образователь-
ные и профилактические программы, направленные на 
формирование здорового самоотношения у всех подро-
стков. 



| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |   43

Оригинальная статья / Original Article

Выводы: 
1. У девушек-подростков с ЗРС ниже показатели само-

оценки, самоуважения и уровня притязания, чем у деву-
шек без заболевания. Это может свидетельствовать о том, 
что они переживают насчет своего заболевания, могут 
считать себя не такими, в чем-то неполноценными. 

2. Низкий уровень притязания может быть связан с 
опасением относительно того, что в будущем из-за за-
болевания они не смогут выносить и родить детей. Из-
за этого девушки-подростки с ЗРС могут считать непол-
ноценными, недостойными признания и одобрения. 

3. У девушек-подростков с ЗРС менее выражены фе-
минные черты, при этом более высокие показатели 
альтруистичности и дружелюбия, чем у девушек без за-
болевания. Можно предполагать некоторое сдержива-
ние собственной феминности, что также может быть 
связано с наличием ЗРС. 

Заключение 
Результаты данного исследования подчеркивают 

важность комплексного подхода к изучению уровня са-
мооценки у девушек-подростков с ЗРС. Установленные 
различия между группами подчеркивают значимость 
хронического заболевания как фактора, влияющего на 
личностное развитие. Эти данные могут стать основой 
для разработки профилактических и коррекционных 
программ, направленных на поддержание гармонич-
ного развития подростков в условиях заболеваний, а 
также для подготовки специалистов, работающих с 
этой группой населения. 
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В этом номере мы публикуем перевод статьи Rita Lobo и соавт., 
представляющей результаты рандомизированного контролируе-
мого сравнительного исследования BEYOND, в котором изучали 
эффективность и безопасность фоллитропина дельта в индивиду-
ально подобранной дозе в рамках протоколов с назначением аго-
ниста или антагониста гонадотропин-рилизинг-гормона в первом 
цикле стимуляции яичников. 

Вопрос выбора протокола стимуляции яичников при экстра-
корпоральном оплодотворении (ЭКО) продолжает оставаться 
одним из самых актуальных в репродуктивной медицине. Це-
лью успешного протокола ЭКО является не только достижение 
оптимального ответа яичников, но и минимизация рисков для 
здоровья женщины. В последние годы особое внимание уде-
ляется протоколам с использованием гонадотропин-рилизинг-
гормонов (ГнРГ), среди которых выделяются два типа: прото-
колы с агонистами и протоколы с антагонистами ГнРГ. Не-
смотря на значительное количество исследований, посвящен-
ных этим протоколам, сравнительные данные, которые бы ана-
лизировали их эффективность в контексте использования ин-
дивидуально подобранной дозы фоллитропина дельта, до сих 
пор отсутствуют. 

Фоллитропин дельта – это современный препарат, использую-
щийся для стимуляции овариального ответа. Он назначается на 
основе индивидуально подобранной дозы, с учетом массы тела и 
уровня антимюллерова гормона (АМГ). Преимущество этого под-
хода заключается в том, что дозировка фоллитропина может быть 
оптимизирована для каждой пациентки, что позволяет улучшить 
эффективность стимуляции и снизить риски осложнений. Ранее 
проведенные рандомизированные исследования с использова-
нием протоколов, включающих антагонисты ГнРГ, продемон-
стрировали высокую безопасность и эффективность данного ме-
тода. Однако остаются малоизученными протоколы с агонистами 
ГнРГ, которые традиционно используются для стимуляции яич-
ников при ЭКО. 

Представленное исследование было разработано с целью 
сравнения двух протоколов стимуляции яичников: с использова-
нием агонистов и антагонистов ГнРГ при назначении индивиду-
ально подобранной дозы фоллитропина дельта. Интерес к этой 
работе обоснован не только научной ценностью, но и практиче-
ским значением для репродуктивной медицины, ведь в отличие 
от большинства существующих работ данное исследование не 
только рассматривает эффективность этих подходов, но и анали-
зирует влияние различных факторов, учитываемых при проведе-
нии протокола ЭКО.  

Одним из наиболее значимых результатов стало то, что прото-
кол с использованием агониста ГнРГ продемонстрировал стати-
стически значимо более высокий ответ яичников по количеству 
полученных ооцитов, чем протокол с антагонистом. Однако при 
этом различия в частоте продолжающихся беременностей и рож-
денных живых детей между группами были менее выраженными. 
Эти данные могут стать важной основой для дальнейшего выбора 
протоколов стимуляции в зависимости от индивидуальных харак-
теристик пациентки, таких как возраст и уровень АМГ. 

Кроме того, важным аспектом исследования была оценка  
безопасности обоих протоколов. Частота нежелательных явлений, 
включая синдром гиперстимуляции яичников (СГЯ), в обеих группах 
была сходной, при этом серьезные случаи СГЯ были крайне редки. 
Это подтверждает высокую безопасность применения как агонистов, 
так и антагонистов ГнРГ при использовании фоллитропина дельта. 
Статистика рождаемости после проведенных программ ВРТ показы-
вает, что оба протокола обеспечивают хорошие результаты, как в слу-
чае с одноплодными, так и с многоплодными беременностями. 

Результаты данного исследования являются важным вкладом в 
понимание механизма действия различных гормональных препа-
ратов в рамках стимуляции яичников. Они дают практикующему 
специалисту дополнительные инструменты для выбора наилуч-
шего протокола стимуляции, учитывая как эффективность, так и 
безопасность лечения.  

*Резюме к статье «BEYOND: рандомизированное контролируемое сравнительное исследование эффективности и безопасности фоллитропина дельта  
в индивидуально подобранной дозе в рамках протоколов с назначением агониста или антагониста гонадотропин-рилизинг-гормона в первом цикле стимуляции 
яичников». Статья опубликована на стр. 47. 
Abstract for the article “BEYOND: a randomized controlled trial comparing efficacy and safety of individualized follitropin delta dosing in a GnRH agonist versus antagonist protocol 
during the first ovarian stimulation cycle”. See article on p. 47.
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Аннотация 
Вопрос, поставленный в исследовании. Как протокол с использованием агониста гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ) по 
сравнению с протоколом с использованием антагониста ГнРГ влияет на ответ яичников при назначении для стимуляции яичников ин-
дивидуально подобранной фиксированной ежедневной дозы фоллитропина дельта? 
Краткий ответ. Данные исследования BEYOND демонстрируют эффективность индивидуально подобранной фиксированной дозы фол-
литропина дельта при использовании в рамках протокола с агонистом ГнРГ по сравнению с протоколом, использующим антагонист ГнРГ, у 
женщин с уровнем антимюллерова гормона (АМГ)≤35 пмоль/л и без повышенного риска синдрома гиперстимуляции яичников (СГЯ). 
Что уже известно. Эффективность и безопасность индивидуально подобранной (на основании массы тела и уровня АМГ) фикси-
рованной ежедневной дозы фоллитропина дельта продемонстрирована в рандомизированных контролируемых исследованиях прото-
кола с использованием антагониста ГнРГ. Предварительные данные указывают на то, что фоллитропин дельта в индивидуально подо-
бранной дозе эффективен также в рамках протокола с использованием агониста ГнРГ (исследование RAINBOW, NCT03564509). Про-
спективных сравнительных данных по использованию индивидуально подобранной дозы фоллитропина дельта для стимуляции яич-
ников в рамках протокола с использованием агониста ГнРГ и антагониста ГнРГ не имеется. 
Дизайн, размер выборки, продолжительность исследования. Это первое рандомизированное контролируемое открытое мно-
гоцентровое исследование, в котором сравниваются эффективность и безопасность индивидуально подобранной дозы фоллитропина дель-
та в протоколах с использованием агонистов и антагонистов ГнРГ у участниц, которым проводится первый цикл стимуляции яичников для 
экстракорпорального оплодотворения/интрацитоплазматической инъекции сперматозоида. В общей сложности 437 участниц прошли 
централизованную рандомизацию и были стратифицированы по центру проведения исследования и возрасту. Первичной конечной точ-
кой было количество отобранных ооцитов. Вторичные конечные точки включали в себя частоту развивающейся беременности, нежела-
тельные лекарственные реакции (включая СГЯ), количество рожденных живыми детей и исходы у новорожденных. 
Материалы и методы. Участниц (возраст 18–40 лет; уровень АМГ≤35 пмоль/л) набирали в исследование в специализированных 
клиниках репродуктивного здоровья в Австрии, Дании, Израиле, Италии, Нидерландах, Норвегии и Швейцарии. Сравнивали среднее 
количество взятых ооцитов для протоколов с использованием агонистов и антагонистов ГнРГ, используя модель отрицательной бино-
миальной регрессии с возрастом и уровнем АМГ при скрининге в качестве факторов. Анализы основывались на данных всех рандоми-
зированных участниц с использованием метода множественных подстановок данных для участниц, выбывших из исследования до на-
чала стимуляции. 
Основные результаты и роль случайности. Из 437 рандомизированных участниц 221 была отнесена в группу протокола с аго-
нистом ГнРГ и 216 – в группу протокола с антагонистом ГнРГ. Средний возраст участниц составлял 32,3±4,3 года, а средний уровень 
АМГ в сыворотке крови – 16,6±7,8 пмоль/л. В общей сложности 202 и 204 участницы соответственно начали стимуляцию яичников 
фоллитропином дельта в группах агониста и антагониста ГнРГ. Среднее количество полученных ооцитов было статистически значимо 
выше в группе агониста (11,1±5,9) по сравнению с группой антагониста (9,6±5,5) рассчитанная средняя разность, составила 1,31 ооцита 
(95% доверительный интервал – ДИ 0,22–2,40, p=0,0185). На различие в количестве полученных ооцитов влияли возраст и овариаль-
ный резерв пациенток, с более выраженным различием у пациенток моложе 35 лет и у пациенток с высоким овариальным резервом 
(уровень АМГ>15 пмоль/л). В обеих группах отмечалась сходная частота отмен цикла стимуляции [2,0% (4/202) и 3,4% (7/204) соответ-
ственно] и отмен переноса свежих бластоцист [13,4% (27/202) и 14,7% (30/204)]. Частота развивающейся беременности на один начатый 
цикл была численно выше в группе агониста ГнРГ [36,9% по сравнению с 29,1%, различие 7,74% (95% ДИ -1,49–16,97, p=0,1002)]. Самые 
частые нежелательные явления (≥1% в любой из групп: головная боль, СГЯ, тошнота, боль в области таза или неприятные ощущения и 
боль в животе) в обеих группах имели сходную частоту. Частота раннего умеренного/тяжелого СГЯ была низкой (1,5% в группе агониста 
и 2,5% в группе антагониста ГнРГ). Частота родов живым ребенком на начатый цикл составляла 35,8% и 28,7% в группах агониста и ан-
тагониста ГнРГ соответственно (различие между группами лечения 7,15%; 95% ДИ -2,02–16,31; p=0,1265). Две группы лечения были со-
поставимы по показателям здоровья новорожденных для одноплодных беременностей и беременностей близнецами и по частоте врож-
денных пороков развития (2,7% и 3,3% для групп агониста ГнРГ и антагониста ГнРГ соответственно). 

| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |   47

Оригинальная статья / Original Article
DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00570



48  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

Ограничения, причины проявлять осторожность. У всех участниц уровень АМГ составлял ≤35 пмоль/л, а возраст ≤40 лет. 
Врачи должны проявлять осторожность, используя протокол с агонистом ГнРГ у пациенток с уровнем АМГ>35 пмоль/л (т.е. у пациен-
ток с повышенным риском СГЯ). Частота развития СГЯ в группе антагониста ГнРГ может быть ниже, если допускается использование 
агониста ГнРГ для индукции окончательного созревания ооцитов. За результатами переноса криоконсервированных бластоцист на-
блюдения не вели, поэтому совокупная частота родов живым ребенком и исходы для новорожденных после переноса таких бластоцист 
неизвестны. 
Значение результатов исследования в более широком контексте. У женщин с уровнем АМГ≤35 пмоль/л фоллитропин дельта 
в индивидуально подобранной фиксированной ежедневной дозе приводил к статистически значимо большему количеству отбираемых 
ооцитов при использовании в рамках протокола с агонистом ГнРГ по сравнению с антагонистом ГнРГ, без дополнительных сообщений по 
безопасности и без дополнительного риска СГЯ. Частота родов живым ребенком после стимуляции яичников фоллитропином дельта в ин-
дивидуально подобранной дозе статистически значимо для двух протоколов не отличалась; однако исследование не обладало достаточной 
статистической мощностью для оценки этой конечной точки. Проблем, связанных с безопасностью, в отношении здоровья новорожденных 
после стимуляции яичников фоллитропином дельта ни для одного, ни для другого протокола не наблюдалось. 
Финансирование исследования/конкурирующие интересы. Исследование финансировалось компанией «Ферринг Фармасе-
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Abstract 
Study question. How does a gonadotrophin-releasing hormone (GnRH) agonist versus a GnRH antagonist protocol affect ovarian response 
when using an individualized fixed daily dose of follitropin delta for ovarian stimulation? 
Summary answer. The BEYOND trial data demonstrate that individualized fixed-dose follitropin delta is effective when used in a GnRH ago-
nist protocol, compared with a GnRH antagonist protocol, in women with anti-Mullerian hormone (AMH)≤35 pmol/l and no increased risk of 
ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS). 
What is known already. The efficacy and safety of an individualized fixed daily dose of follitropin delta (based on body weight and AMH) 
have been established in randomized controlled trials (RCTs) using a GnRH antagonist protocol. Preliminary study data indicate that individual-
ized follitropin delta is also efficacious in a GnRH agonist protocol (RAINBOW trial, NCT03564509). There are no prospective comparative data 
using individualized follitropin delta for ovarian stimulation in a GnRH agonist versus a GnRH antagonist protocol. 
Study design, size, duration. This is the first randomized, controlled, open-label, multi-centre trial exploring efficacy and safety of individ-
ualized follitropin delta dosing in a GnRH agonist versus a GnRH antagonist protocol in participants undergoing their first ovarian stimulation 
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ВВЕДЕНИЕ 
Агонисты и антагонисты гонадотропин-рилизинг-

гормона (ГнРГ) используются в качестве сопутствую-
щего лечения в ходе стимуляции яичников с целью 
предотвращения преждевременной лютеинизации и 
овуляции. Они обладают несколькими общими 
ключевыми чертами, такими как подавление выбро-
сов лютеинизирующего гормона в ходе стимуляции 
яичников, и дают сопоставимые клинические резуль-
таты, включая количество отбираемых ооцитов и ча-
стоту родов живым ребенком (H. Al-Inany и соавт., 
2016; C. Lambalk и соавт., 2017; M. Toftager и соавт., 
2017). В клинической практике протоколы с использо-
ванием агонистов ГнРГ продолжают быть предпочти-
тельными, если необходимо запланировать начало 
лечения и индукцию овуляции на определенный день, 
чтобы избежать забора ооцитов в выходной день  
(A. Schultze-Mosgau и соавт., 2005; K. Tremellen,  
M. Lane, 2010; M. Feichtinger и соавт., 2017). ESHRE 
выпустило международные рекомендации, в которых 
использование протоколов, основанных на примене-
нии антагонистов ГнРГ, указывается как предпочти-

тельное по сравнению с протоколами, основанными 
на применении агонистов ГнРГ, учитывая их сопоста-
вимую эффективность и лучший профиль безопасно-
сти (The ESHRE Guideline Group on Ovarian Stimula-
tion, 2020). Эта рекомендация особенно важна для 
женщин с потенциально нормальным и высоким отве-
том на стимуляцию яичников из-за риска синдрома 
гиперстимуляции яичников (СГЯ), в то время как для 
женщин с низким ответом в равной степени рекомен-
дуется использование обоих протоколов. Уровень ан-
тимюллерова гормона (АМГ) в сыворотке крови яв-
ляется одним из предпочтительных биомаркеров от-
вета яичников на гонадотропины. Хорошо известно, 
что существует связь между уровнем АМГ в кровотоке и 
количеством фолликулов у женщин с нормальной ову-
ляцией (P. Pigny и соавт., 2003; J. Laven и соавт., 2004). 
Женщины с потенциально высоким уровнем АМГ в сы-
воротке крови могут иметь овуляторный или ановуля-
торный цикл с наличием или отсутствием поликистоз-
ных яичников (D. Dewailly и соавт., 2011). Их можно 
определить как женщин с уровнем АМГ>35 пмоль/л  
(H. Višnová и соавт., 2021). 

cycle for IVF/ICSI. A total of 437 participants were randomized centrally and stratified by centre and age. The primary endpoint was the number 
of oocytes retrieved. Secondary endpoints included ongoing pregnancy rates, adverse drug reactions (including OHSS), live births, and neonatal 
outcomes. 
Participants/materials, setting, methods. Participants (18–40 years; AMH ≤35 pmol/l) were enrolled at specialist reproductive health 
clinics in Austria, Denmark, Israel, Italy, the Netherlands, Norway, and Switzerland. The mean number of oocytes retrieved was compared be-
tween the GnRH agonist and antagonist protocols using a negative binomial regression model with age and AMH at screening as factors. Analyses 
were based on all randomized subjects, using a multiple imputation method for randomized subjects withdrawing before the start of stimulation. 
Main results and the role of chance. Of the 437 randomized subjects, 221 were randomized to the GnRH agonist, and 216 were randomized 
to the GnRH antagonist protocol. The participants had a mean age of 32.3±4.3 years and a mean serum AMH of 16.6±7.8 pmol/l. A total of 202 
and 204 participants started ovarian stimulation with follitropin delta in the GnRH agonist and antagonist groups, respectively. The mean num-
ber of oocytes retrieved was statistically significantly higher in the agonist group (11.1±5.9) versus the antagonist group (9.6±5.5), with an esti-
mated mean difference of 1.31 oocytes (95% CI 0.22–2.40, p=0.0185). The difference in number of oocytes retrieved was influenced by the pa-
tients’ age and ovarian reserve, with a greater difference observed in patients aged <35 years and in patients with high ovarian reserve (AMH>15 
pmol/l). Both the GnRH agonist and antagonist groups had a similar proportion of cycle cancellations [2.0% (4/202) versus 3.4% (7/204)] and 
fresh blastocyst transfer cancellations [13.4% (27/202) versus 14.7% (30/204)]. The estimated ongoing pregnancy rate per started cycle was nu-
merically higher in the GnRH agonist group [36.9% versus 29.1%; difference: 7.74% (95% CI -1.49–16.97, p=0.1002)]. The most commonly re-
ported adverse events (≥1% in either group; headache, OHSS, nausea, pelvic pain, or discomfort and abdominal pain) were similar in both groups. 
The incidence of early moderate/severe OHSS was low (1.5% for the agonist group versus 2.5% for antagonist groups). Estimated live birth rates 
per started cycle were 35.8% and 28.7% in the GnRH agonist and antagonist groups, respectively (treatment difference 7.15%; 95% CI -2.02–
16.31; p=0.1265). The two treatment groups were comparable with respect to neonatal health data for singletons and twins and for incidence of 
congenital malformations (2.7% and 3.3% for the GnRH agonist versus antagonist groups, respectively). 
Limitations, reasons for caution. All participants had AMH ≤35 pmol/l and were ≤40 years old. Clinicians should remain cautious when 
using a GnRH agonist protocol in patients with AMH>35 pmol/l (i.e. those with an increased OHSS risk). The incidence of OHSS in the GnRH 
antagonist group may have been lower if a GnRH agonist trigger had been allowed. Outcomes of transfers with cryopreserved blastocysts were 
not followed up, therefore the cumulative live birth rates and neonatal outcomes after cryotransfer are unknown. 
Wider implications of the findings. In women with AMH≤35 pmol/l, an individualized fixed daily dose of follitropin delta resulted in a sig-
nificantly higher number of oocytes retrieved when used in a GnRH agonist protocol compared with a GnRH antagonist protocol, with no addi-
tional safety signals observed and no additional risk of OHSS. Live birth rates following ovarian stimulation with individualized follitropin delta 
were not statistically different between the GnRH protocols; however, the trial was not powered to assess this endpoint. There were no safety con-
cerns with respect to neonatal health after ovarian stimulation with follitropin delta in either protocol. 
Study funding/competing interest(s). The trial was funded by Ferring Pharmaceuticals. E.E., E.P., and M.B.S. have no competing interests. 
A.P. has received research support from Ferring, and Gedeon Richter, and honoraria or consultation fees from Preglem, Novo Nordisk, Ferring, 
Gedeon Richter, Cryos, Merck A/S. B.C. has received consulting fees from Ferring and Merck, and his department received fees from Ferring to 
cover the costs of patient enrolment. M.B.S. has received support to attend meetings and/or travel from Ferring, and was a board member for 
FertiPROTEKT e. V until 2023. J.S. has received honoraria or consultation fees from Ferring and Merck, and support for attending meetings 
and/or travel from Ferring, Merck, and GoodLife. T.S. has received support/travel expenses from Ferring for attending a congress meeting, and 
participated in an advisory board for Merck. Y.S. has received grants/research support from Ferring and support to attend a professional society 
congress meeting from Merck. R.L. and P.P. are employees of Ferring Pharmaceuticals. P.P. is a BOD member of PharmaBiome and owns stocks 
of Takeda Pharmaceuticals.. 
Trial registration number: ClinicalTrials.gov identifier NCT03809429; EudraCT Number 2017-002783-40. 
Trial registration date: 7 April 2019. 
Date of first patient’s enrolment: 2 May 2019. 
Keywords: follitropin delta, ovarian stimulation, GnRH agonist protocol, GnRH antagonist protocol, pregnancies, RCT, live births. 
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Фоллитропин дельта – это коммерческий доступный 
рекомбинантный фолликулостимулирующий гормон 
(рФСГ), получаемый на линии клеток человека для сти-
муляции яичников у пациенток с бесплодием, которым 
проводится экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО) 
или интрацитоплазматическая инъекция спермато-
зоида (intracytoplasmic sperm injection – ИКСИ). Он был 
разработан вместе с алгоритмом, основанным на массе 
тела и уровне АМГ в сыворотке крови, исходя из которых 
определяется индивидуальная фиксированная ежеднев-
ная доза гормона (J. Arce и соавт., 2014; Follitropin Delta 
SmPC, 2021). Алгоритм подбора дозы нацелен на сниже-
ние риска гипо- и гиперответа яичников с достижением 
при этом частоты развивающейся беременности, сопоста-
вимой с частотой при стандартной тактике назначения 
ФСГ (J. Arce и соавт., 2014; H. Olsson и соавт., 2014, 2015; 
E. Bosch и соавт., 2015, 2019; T. Rose и соавт., 2016; A. Ny-
boe Andersen и соавт., 2017; S. Nelson и соавт., 2019;  
J. Havelock и соавт., 2021; O. Ishihara и соавт., 2021; J. Qiao 
и соавт., 2021). 

Эффективность и безопасность индивидуально подо-
бранной фиксированной ежедневной дозы фоллитро-
пина дельта доказаны в рандомизированных контроли-
руемых исследованиях (РКИ) c использованием прото-
кола на основе антагониста ГнРГ (A. Nyboe Andersen и 
соавт., 2017; O. Ishihara и соавт., 2021; J. Qiao и соавт., 
2021). Эти регистрационные исследования III фазы 
включали 2685 участниц, которым проводился первый 
цикл стимуляции яичников в рамках процедуры 
ЭКО/ИКСИ, и проходили в Европе, Северной и Южной 
Америке, Японии, материковом Китае, Южной Корее, 
Тайване и Вьетнаме. В силу этого в исследования были 
включены женщины с различным этническим про-
исхождением, с широким диапазоном массы тела и 
уровня АМГ. Предварительные данные исследования  
II фазы показывают, что фоллитропин дельта в инди-
видуально подобранной дозе может быть эффективен 
даже при использовании в рамках протокола на основе 
агониста ГнРГ (исследование RAINBOW; M. Fernández 
Sánchez и соавт., 2022, 2023). Однако данных сравни-
тельных РКИ по эффективности и безопасности фолли-
тропина дельта в индивидуально подобранной дозе в 
протоколах с использованием агониста ГнРГ и с ис-
пользованием антагониста ГнРГ нет. Поэтому целью 
поискового исследования BEYOND была оценка влия-
ния индивидуально подобранной фиксированной дозы 
фоллитропина дельта на яичниковый ответ и исходы 
беременности в рамках протокола с использованием 
агониста ГнРГ по сравнению с протоколом с использо-
ванием антагониста ГнРГ, включая период последую-
щего наблюдения 4 нед после родов. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Дизайн исследования 
Исследование BEYOND представляло собой открытое 

многоцентровое РКИ в параллельных группах, в котором 
сравнивали эффективность и безопасность фоллитро-
пина дельта в индивидуально подобранной дозе у паци-

енток в возрасте 18–40 лет, которым проводился первый 
цикл стимуляции яичников для ЭКО/ИКСИ в рамках 
либо длинного протокола назначения агониста ГнРГ, 
либо протокола назначения антагониста ГнРГ. Исследо-
вание было спланировано так, чтобы описать потенци-
альные различия в среднем количестве полученных в 
двух протоколах с использованием аналогов ГнРГ ооци-
тов. Исследование охватывало один цикл стимуляции 
яичников, а действия после исследования включали 
последующее наблюдение за ходом беременности до ро-
дов живым ребенком и в первые 4 нед после родов. 

Исследование BEYOND проводилось в соответствии с 
руководством Международного стандарта этических 
норм и качества научных исследований (GCP). Этиче-
ские комитеты каждого центра исследования одобрили 
протокол исследования и все использовавшиеся в нем 
материалы. Участницы предоставили письменное ин-
формированное согласие. Все исследователи и эмбрио-
логи должны были пройти подготовку в области  этиче-
ских норм и качества научных исследований, получить 
соответствующий сертификат, а также пройти аккреди-
тацию перед началом исследования. 

 
Участницы исследования 
Участниц (возраст 18–40 лет, уровень АМГ≤35 

пмоль/л, индекс массы тела – ИМТ 17,5–32,0 кг/м2) на-
бирали в исследование в специализированных клини-
ках репродуктивного здоровья в Австрии, Дании, Из-
раиле, Италии, Нидерландах, Норвегии и Швейцарии; 
им проводили первый цикл ЭКО/ИКСИ. Основными 
критериями для участия в исследовании были: хорошее 
физическое и психическое здоровье; трубное беспло-
дие, необъяснимое бесплодие, эндометриоз стадий  
I/II или наличие партнера с мужским фактором беспло-
дия; бесплодие в течение не менее 1 года для участниц 
<38 лет и по крайней мере 6 мес для участниц ≥38 лет; 
наличие регулярного менструального цикла – МЦ (24– 
35 дней); отсутствие выраженных предпочтений в 
пользу одного из протоколов использования аналогов 
ГнРГ. В этом исследовании женщины с потенциально вы-
соким ответом определялись как женщины с уровнем 
АМГ>35 пмоль/л (R. Vembu, N. Reddy, 2017; H. Višnová и 
соавт., 2021). Пациенток не включали в исследование в 
следующих случаях: уровень АМГ>35 пмоль/л (жен-
щины с потенциально высоким ответом); наличие эн-
дометриоза стадий III–IV (определялось по пересмот-
ренной классификации Американского общества ре-
продуктивной медицины); привычное невынашивание 
беременности. Все критерии включения и исключения 
приведены в дополнительной таблице S1. 

 
Конечные точки исследования 
Первичной конечной точкой было количество ото-

бранных ооцитов. Основными вторичными конечными 
точками и конечными точками безопасности были: об-
щая доза фоллитропина дельта и количество дней стиму-
ляции; доля участниц с отменой цикла стимуляции 
вследствие низкого или избыточного яичникового от-
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вета; количество и качество бластоцист в день 5 после за-
бора ооцитов; доля участниц с отменой переноса бласто-
цист вследствие риска СГЯ; частота наступления беремен-
ности; частота и интенсивность нежелательных явлений 
(НЯ); доля участниц с ранним или поздним СГЯ умерен-
ной/тяжелой степени (A. Golan и соавт., 1989); доля участ-
ниц с поздним СГЯ (включая умеренной степени/тяже-
лый СГЯ). Заранее выбранные конечные точки после ис-
следования включали частоту родов живым ребенком и 
показатели здоровья новорожденных, включая малые и 
большие пороки развития, при рождении и 4 нед спустя. 

 
Рандомизация и лечение 
Участниц в соотношении 1:1 рандомизировали в 

группы стимуляции яичников фоллитропином дельта 
(Рековелль® [FE 999049], «Ферринг Фармасетикалз А/С», 
Каструп, Дания) либо в рамках протокола с использова-
нием агониста ГнРГ, либо в рамках протокола с использо-
ванием антагониста ГнРГ. Рандомизация проводилась 
централизованно посредством электронных индивиду-
альных регистрационных карт (эИРК) со стратификацией 
по центру исследования и возрасту (<35, 35–37 и 38–40 
лет) посредством сгенерированного компьютером пе-
речня рандомизации, блоками для каждого центра ис-
следования. Размер блока, равный четырем, исследо-
вателям не раскрывался. Фоллитропин дельта вво-
дили в виде ежедневной подкожной инъекции в 
складку живота в фиксированной дозе на протяжении 
всего периода стимуляции. У участниц с низким уров-
нем АМГ (<15 пмоль/л) ежедневная доза фоллитро-
пина дельта составляла 12 мкг независимо от массы 
тела. У участниц с высоким уровнем АМГ (15–35 
пмоль/л) ежедневная доза фоллитропина дельта под-
биралась по непрерывной шкале от 0,19 до 0,10 мкг/кг 
по мере возрастания уровня АМГ, т.е. в зависимости 
от уровня АМГ и массы тела участницы. 

 
Процедуры в рамках исследования 
Группе агониста ГнРГ выполнялся длинный протокол 

введения ГнРГ, заключавшийся в подкожном введении 
трипторелина ацетата в дозе 0,1 мг (Гонапептил®/ 
Декапептил®, «Ферринг Фармасетикалз», Каструп, Да-
ния) один раз в сутки начиная с середины лютеиновой 
фазы МЦ участницы (т.е. дни 21–24) и в течение всего 
периода стимуляции яичников фоллитропином дельта. 
Группа антагониста ГнРГ получала подкожно цетроре-
ликса ацетат в дозе 0,25 мг (Сетротайд®, «Мерк», Дарм-
штадт, Германия) один раз в сутки, начиная с 6-го дня 
стимуляции (т.е. протокол с фиксированным днем на-
чала введения антагониста ГнРГ) и в течение всего пе-
риода стимуляции яичников фоллитропином дельта. 

Одну дозу (250 мг) хорионического гонадотропина 
человека (ХГЧ)-α (Овитрель®, «Мерк», Дармштадт, 
Германия) вводили подкожно, как только у участницы 
выполнялся критерий индукции окончательного созре-
вания фолликулов (≥3 фолликулов диаметром ≥17 мм; 
если исследователь полагал, что достичь наличия ≥3 
фолликулов ≥17 мм невозможно, но наблюдал наличие 

одного или двух фолликулов ≥17 мм, цикл мог быть от-
менен вследствие недостаточного развития фоллику-
лов или же могла быть проведена индукция оконча-
тельного созревания фолликулов). Индукция агони-
стом ГнРГ у пациенток, отнесенных в группу антагони-
ста ГнРГ, не допускалась, чтобы можно было провести 
сравнение для первичной конечной точки, количества 
взятых ооцитов. 

Протокол для обеих групп лечения предусматривал 
обязательную отмену цикла стимуляции яичников, 
если у участницы наблюдалось ≥25 фолликулов разме-
ром ≥12 мм в конце периода стимуляции, вследствие 
повышенного риска развития СГЯ. Это пороговое 
значение было выбрано на основании данных предше-
ствующих исследований фоллитропина дельта (A. Ny-
boe Andersen и соавт., 2017; O. Ishihara и соавт., 2021;  
J. Qiao и соавт., 2021). Тем не менее исследователь мог 
отменить цикл при количестве фолликулов размером 
≥12 мм менее 25, если полагал, что имеется риск СГЯ. 
Пациенткам, которым была проведена индукция ХГЧ, у 
которых развился СГЯ, или у которых, по мнению ис-
следователя, имелся риск СГЯ мог быть проведен пере-
нос бластоцист или же перенос бластоцист мог быть от-
менен с заморозкой всех бластоцист. 

Участницам в возрасте <38 лет на момент рандомиза-
ции выполняли перенос одной бластоцисты. Участни-
цам ≥38 лет выполняли перенос одной бластоцисты 
при наличии бластоцист хорошего качества (степени 
3BB или выше) либо двойной перенос, если имелись 
две бластоцисты. Все остальные бластоцисты могли быть 
подвергнуты криоконсервации и использованы участни-
цей после завершения исследования в соответствии с 
местными руководствами и/или нормативно-правовыми 
требованиями. Все процедуры и оценки, связанные с 
циклами переноса криоконсервированных бластоцист, 
происходили вне рамок данного исследования. Проге-
стерон, вагинальные таблетки 100 мг (Лютинус®,  
«Ферринг Фармасетикалз», Каструп, Дания), использо-
вали три раза в сутки начиная с дня после забора ооци-
тов и продолжали введение по крайней мере до дня ис-
следования на β-ХГЧ. В случае отсутствия переноса 
бластоцисты, менструации, отрицательного результата 
исследования на β-ХГЧ или выкидыша прогестерон от-
меняли раньше. 

 
Биоанализ 
Образцы крови брали при скрининге, перед стимуля-

цией и после нее; анализ проводился в центральной ла-
боратории с измерением уровня гормонов в сыворотке 
крови и гематологических показателей, за исключе-
нием β-ХГЧ и образцов крови для измерения уровня 
эстрадиола (при необходимости) – эти анализы прово-
дились на местах, в лаборатории клиники или боль-
ницы. При скрининге оценивали уровни АМГ, ФСГ и 
эндокринные показатели, и результаты должны были 
быть известны до рандомизации. Измерение уровня 
АМГ проводили, используя как набор для иммуноана-
лиза Elecsys® AMH Plus, так и набор Elecsys® AMH 
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(«Рош Дайагностик», Базель, Швейцария). Состояние 
эндометрия оценивали в ходе стимуляции яичников и 
при заборе ооцитов. 

 
Обеспечение качества данных и мониторинг  
проведения исследования 
Для сбора данных использовалась система эИРК, пре-

доставленная независимой сторонней контрактной ис-
следовательской организацией (Target Health LLC, 
Карлштадт, Нью-Джерси, США). Ошибки в эИРК ис-
правлялись в электронном виде и автоматически про-
слеживались по документальному следу, содержав-
шему дату, время и причину исправления, а также имя 
и фамилию лица, внесшего исправление. 

Спонсор на протяжении всего исследования и на про-
тяжении периода последующего наблюдения проводил 
проверки общего качества и систематичности данных, а 
также медицинский мониторинг в соответствии с зара-
нее составленным централизованным планом монито-
ринга. 

 
Статистический анализ 
Расчет объема выборки для исследования основы-

вался на достижении разумной точности оценки разли-

чий в среднем количестве ооцитов, полученных при 
стимуляции фоллитропином дельта в рамках протоко-
лов с использованием агониста ГнРГ и с использова-
нием антагониста ГнРГ для стимуляции яичников.  
В исследовании ESTHER-1 стандартное отклонение 
(SD) для количества полученных ооцитов составляло 
5,8 в группе фоллитропина дельта (A. Nyboe Andersen и 
соавт., 2017). Поскольку в рамках протокола с агони-
стом можно было получить больше ооцитов, размер вы-
борки определяли, используя большее значение SD. 
При допущении SD, равного 7,0, объем выборки 400 
участниц (по 200 участниц на группу) даст 95% ДИ  
-1,4–1,4 наблюдаемого среднего различия. 

Это поисковое исследование было описательным, и 
никакой формальной гипотезы не проверялось. В каче-
стве первичной конечной точки было выбрано среднее 
количество взятых ооцитов в обеих сопоставимых по 
возрасту и уровню АМГ исследуемых группах, но с раз-
ными протоколами терапии (на фоне терапии агони-
стами или антагонистами ГнРГ). Для анализа использо-
вались модели отрицательной биномиальной регрес-
сии. Среднее количество полученных ооцитов приво-
дится для участниц, получавших фоллитропин дельта 
(популяция для анализа безопасности, фактически по-

Рис. 1. Блок-схема исследования. 

*После перерыва в исследовании, связанного с COVID-19, 10 из 532 участниц прошли скрининг повторно. 
**Относится к участницам, рандомизированным независимо от того, начали они стимуляцию фоллитропином дельта или нет, за исключением участниц, 
прекративших участие в исследовании до начала стимуляции фоллитропином дельта вследствие пандемии COVID-19 (например, вследствие проблем, связанных  
с закрытием клиники или с социальными ограничениями).

Прекратили участие в исследовании до его 
окончания: социальные/рабочие проблемы 
вследствие COVID-19, n=1

Протокол с агонистом ГнРГ Протокол с антагонистом ГнРГ

Проходили скрининг, n=532*

n=221

n=220

n=202

n=198

n=171

n=83

n=73

n=71

n=216

n=215

n=204

n=197

n=167

n=71

n=60

n=59

Отзыв согласия пациенткой, n=7 
Не соответствует критериям включения/соответствует 
критериям исключения, n=82 
Социальные/рабочие проблемы вследствие COVID-19, n=3 
Иное, n=3 

Прекратили участие в исследовании до его 
окончания: 
- Решение исследователя, n=12 
- Участница отозвала согласие, n=5 
- НЯ, n=1

Отмена цикла: 
- Избыточный ответ, n=2 
- Плохой ответ, n=1 
- Иное (отзыв согласия), n=1

Отсутствие бластоцист для переноса, n=13 
Случаи прекращения участия в исследовании 
- НЯ, n=5 
- Социальные/рабочие проблемы вследствие 

COVID-19, n=3 
- Риск СГЯ, n=1 
- Участница отозвала согласие, n=1 
- Прочее, n=4

Отрицательный результат по β-ХГЧ, n=79 
Не выполнен визит, n=8 
Данные отсутствуют, n=1

Отсутствие жизнеспособной беременности, n=8 
Отсутствие продолжающейся беременности, n=2

Добровольное прерывание беременности, n=1 
Мертворождение, n=1 

Прекратили участие в исследовании до его 
окончания: социальные/рабочие проблемы 
вследствие COVID-19, n=1

Прекратили участие в исследовании до его 
окончания: 
- Решение исследователя, n=7 
- Участница отозвала согласие, n=3 
- НЯ, n=1 

Отмена цикла: 
- Избыточный ответ, n=3 
- Плохой ответ, n=3 
- Иное (отзыв согласия), n=1

Отсутствие бластоцист для переноса, n=18 
Случаи прекращения участия в исследовании 
- НЯ, n=8 
- Социальные/рабочие проблемы вследствие  

COVID-19, n=1 
- Риск СГЯ, n=1 
- Прочее, n=2 

Отрицательный результат по β-ХГЧ, n=87 
Не выполнен визит, n=9

Отсутствие жизнеспособной беременности, n=10 
Отсутствие продолжающейся беременности, n=1 

Добровольное прерывание беременности, n=1
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лученные данные). Приводится также расчетная раз-
ность между группами агониста и антагониста ГнРГ, 
для оценки которой использовали метод множествен-
ной подстановки для всех рандомизированных участ-
ниц, прекративших участие в исследовании до начала 
стимуляции яичников, но без включения участниц, 
прекративших участие вследствие закрытия клиник и 
социальных ограничений в период пандемии COVID-19 
(набор данных для полного анализа), чтобы учесть лю-
бую потенциальную систематическую ошибку, связан-
ную с выбыванием, в случае несбалансированного вы-
бывания из двух групп лечения до начала стимуляции 

яичников. Для анализа первичной конечной точки и 
частоты родов живым ребенком (конечная точка после 
завершения исследования) с множественными подста-
новками данных данные участниц, которые прекра-
тили участие в исследовании после рандомизации, но 
до начала стимуляции фоллитропином дельта, под-
ставляли из данных участниц, которые начали стиму-
ляцию фоллитропином дельта по тому же протоколу. 
Подстановка данных не проводилась для участниц, 
прекративших участие в исследовании после начала 
стимуляции. Для этих участниц использовались факти-
ческие данные, которые не рассматривались как пропу-

Таблица 1. Демографические данные и исходные характеристики (популяция для полного анализа)

Протокол с агонистом ГнРГ 
(n=220)

Протокол с антагонистом ГнРГ 
(n=215)

Возраст, лет 32,3±4,4 32,4±4,2

Возрастная категория

<35 лет 143 (65,0) 141 (65,6)

35–37 лет 47 (21,4) 48 (22,3)

38–40 лет 30 (13,6) 26 (12,1)

Расовая принадлежность

Американские индейцы или коренные жительницы Аляски 0 2 (0,9)

Монголоидная 9 (4,1) 8 (3,7)

Негроидная или афроамериканки 3 (1,4) 2 (0,9)

Уроженки Гавайских островов/других островов Тихого океана 0 1 (0,5)

Европеоидная 208 (94,5) 202 (94,0)

Масса тела, кг 68,7±11,6 68,6±11,6

ИМТ, кг/м2 24,4±3,5 24,4±3,6

Основная причина бесплодия

Необъяснимое бесплодие 113 (51,4) 108 (50,2)

Трубный фактор 20 (9,1) 26 (12,1)

Мужской фактор 84 (38,2) 80 (37,2)

Эндометриоз стадии I/II 2 (0,9) 1 (0,5)

Другие 1 (0,5) 0

Первичное бесплодие 141 (64,1) 152 (70,7)

Длительность бесплодия, мес 31,2±25,0 29,5±21,1

Толщина эндометрия, мм 2,7±1,0 3,5±1,5

Объем яичников, см2 5,1±3,4 5,7±2,7

Количество антральных фолликулов 16,1±6,6 15,0±5,8

АМГ при скрининге, пмоль/л 16,9±7,5 16,3±8,1

Категория по уровню АМГ

<15 пмоль/л 92 (41,8) 102 (47,4)

≥15–35 пмоль/л 128 (58,2) 113 (52,6)

≥25–35 пмоль/л 36 (16,4) 39 (18,1)

Уровень ФСГ при скрининге, МЕ/л 8,1±2,0 8,1±2,0

Эндокринные показатели в день 1 стимуляцииa n=202 n=204

ФСГ, МЕ/л 4,1 (3,2–5,2) 8,0 (6,8–9,5)

ЛГ, МЕ/л 2,2 (1,6–3,4) 4,8 (6,8–9,5)

Эстрадиол, пмоль/л 34,9 (34,9–89,6) 155,6 (121,3–198,9)

Прогестерон, нмоль/л 0,8 (0,8–2,0) 1,9 (0,8–2,9)

Ингибин B, пг/мл 13,0 (5,0–25,0) 84,4 (58,0–113,0)

aЭндокринные показатели оценивались у всех участниц, которые начали стимуляцию яичников, перед первой дозой фоллитропина дельта;  
у участниц в группе агониста ГнРГ проводилось подавление синтеза гонадотропных гормонов. Участницы в группе агониста ГнРГ начинали лечение агонистом в 
ГнРГ в дни 21–24 МЦ, и введение препарата продолжалось на протяжении всего периода стимуляции. 
Данные представляют собой среднее значение ±SD, медиану (межквартильный диапазон) или n (%).
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Таблица 2. Стимуляция яичников, оплодотворение и перенос бластоцисты (популяция для анализа безопасности)

Протокол с агонистом 
ГнРГ (на основании 
фактических данных, 
n=202)

Протокол с антагонистом 
ГнРГ (на основании 
фактических данных, 
n=204)

Рассчитанное различие  
(95% ДИ) и значение р

Введение фоллитропина дельта

Продолжительность, дней 10,4±1,9 8,8±1,8 –

Суточная доза, мг 10,8±1,7 10,9±1,8 –

Суммарная доза, мг 112,2±28,9 96,5±26,0 –

Количество взятых ооцитов (первичная конечная 
точка) 11,1±5,9 9,6±5,5 1,31 (0,22; 2,40); p=0,0185a

Ответ яичников, стратифицированный по уровню АМГ

Участницы с уровнем АМГ<15 пмоль/л (группа риска 
недостаточного ответа) n=84 n=97 –

Количество взятых ооцитов 8,8±5,0 8,0±4,9 0,88 (-0,53; 2,28); p=0,2217b

<4 ооцитов 9 (10,7) 15 (15,5) –

<8 ооцитов 38 (45,2) 52 (53,6) –

Участницы с уровнем АМГ 15–35 пмоль/л (группа 
риска избыточного ответа) n=118 n=107 –

Количество взятых ооцитов 12,8±6,0 11,0±5,7 1,73 (0,09; 3,36); p=0,0383b

≥15 ооцитов 47 (36,7) 30 (26,5) –

≥20 ооцитов 13 (11,0) 9 (8,4) –

Отмена цикла 4 (2,0) 7 (3,4) –

Избыточный ответ 2 (1,0) 3 (1,5) –

Плохой ответ 1 (0,5) 3 (1,5) –

Другие причины 1 (0,5) 1 (0,5) –

Способ оплодотворения

ИКСИ 96 (47,5) 99 (48,5) –

ЭКО 85 (42,1) 89 (43,6) –

ИКСИ и ЭКО 14 (6,9) 7 (3,4) –

Без оплодотворения 7 (3,5) 9 (4,4) –

Ооциты в метафазе IIc 9,2±4,9 7,9±4,7 1,11 (-0,20; 2,41); p=0,0962c

Оплодотворенные ооциты 5,9±4,0 5,2±3,9 0,48 (-0,30; 1,25); p=0,2282a

Бластоцисты в день 5 после оплодотворения

Бластоцисты 3,8±3,1 3,3±2,9 0,37 (-0,20; 0,94); p=0,202a

Бластоцисты хорошего качестваd 2,3±2,3 2,1±2,2 0,12 (-0,31; 0,54); p=0,5946a

Перенос бластоцисты 171 (84,7) 167 (81,9) –

Отмена переноса бластоцисты 27 (13,4) 30 (14,7) 
13 (6,4) –

Основная причина отмены переноса

Отсутствие бластоцист 13 (6,4) 13 (6,4)

НЯ 5 (2,5) 8 (3,9) –

COVID-19 3 (1,5) 1 (0,5) –

Риск СГЯ 1 (0,5) 1 (0,5) –

Другие причины 5 (2,5) 2 (1,0) –

Данные представлены в виде средних значений ±SD, медианы (межквартильный диапазон) или n (%), если не указано иное. Значения p, выделенные жирным 
шрифтом, меньше 0,05 (т.е. указывают на статистическую значимость). 
a Сравнительный анализ конечных точек проводился на данных всех рандомизированных участниц, за исключением прекративших участие в исследовании до 
начала стимуляции вследствие социальных ограничений, вызванных пандемией COVID-19, с множественными подстановками данных и использованием 
отрицательной биномиальной модели, скорректированный на страты по возрасту и группе исходного уровня АМГ (популяция для полного анализа; группа 
агониста ГнРГ: n=220; группа антагониста ГнРГ: n=215). 
b Сравнительные анализы групп лечения по подгруппам проводились на данных всех рандомизированных участниц с использованием метода множественной 
подстановки данных для участниц, прекративших участие в исследовании до начала стимуляции яичников (группа агониста ГнРГ: уровень АМГ<15 пмоль/л, n=92; 
уровень АМГ 15–35 пмоль/л, n=128; группа антагониста ГнРГ: АМГ<15 пмоль/л, n=102; АМГ 15–35 пмоль/л, n=113). 
c Количество ооцитов в метафазе оценивались у участниц, у которых все ооциты были оплодотворены посредством ИКСИ (группа агониста ГнРГ: n=96; группа 
антагониста ГнРГ: n=99). 
d Бластоциста хорошего качества определялась как бластоциста категории 3BB или выше.
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щенные. Поэтому количество взятых ооцитов принима-
лось равным нулю, а исходы беременности учитыва-
лись как отрицательные. Для участниц, прекративших 
участие в исследовании после рандомизации, но до на-
чала стимуляции фоллитропином дельта, подробное 
описание метода множественного вменения приведено 
в файле дополнительных данных S1. Распределение по 
количеству полученных ооцитов описывалось с исполь-
зованием эмпирического распределения и аппрокси-
мировалось посредством ядерных оценок. Для описа-
ния развития фолликулов (размер и количество) ис-
пользовалась описательная статистика. 

Анализы конечных точек по беременности и родам 
живым ребенком были переработаны после перерыва 
в исследовании из-за пандемии COVID, с исключе-
нием участниц с отменой переноса бластоцист из-за 
закрытия клиник и социальных ограничений, связан-
ных с пандемией, чтобы получить более точную 
оценку частоты беременности в нормальных условиях 
(т.е. в отсутствие пандемии). Для рандомизированных 
участниц, прекративших участие в исследовании до 
начала стимуляции яичников, использовалась множе-
ственная подстановка данных. Различия и ДИ рассчи-
тывались с использованием Дельта-метода. Частоты 
родов живым ребенком сравнивали, используя модель 
логистической регрессии с уровнем АМГ и возрастом в 
качестве факторов. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ 
Распределение пациенток и исходные  
характеристики 
В период со 2 мая 2019 г. по 16 февраля 2022 г.  

532 участницы прошли скрининг и 437 из них были 
рандомизированы: 221 участница – в группу протокола 
с использованием агониста ГнРГ и 216 – в группу про-
токола с использованием антагониста ГнРГ. В исследо-
вании участвовали 16 центров в Австрии, Дании, Из-
раиле, Италии, Норвегии и Швейцарии. В группах аго-
ниста ГнРГ и антагониста ГнРГ 202 и 204 участницы со-
ответственно получали фоллитропин дельта (рис. 1).  
В общей сложности 50 участниц не завершили исследо-
вание по причинам, отличным от отмены цикла стиму-
ляции, включая 31 участницу, которые были рандоми-
зированы, но не начали стимуляцию яичников. При-
чины прекращения участия включали в себя отзыв со-
гласия (группа агониста ГнРГ – n=7; группа антагони-
ста ГнРГ – n=3), НЯ (группа агониста ГнРГ – n=6; 
группа антагониста ГнРГ – n=9), социальные ограниче-
ния, связанные с пандемией COVID-19 (группа агониста 
ГнРГ – n=4; группа антагониста ГнРГ – n=2), или реше-
ние исследователя [группа агониста ГнРГ – n=12 (спон-
танная беременность до подавления МЦ или в ходе 
него, n=6; появление кисты яичников в ходе подавле-
ния МЦ, n=3; подавление МЦ не достигнуто; n=2; обна-
ружено, что участница не соответствовала критериям 
включения или соответствовала критериям исключе-
ния, n=1); группа антагониста ГнРГ – n=7 (спонтанная 
беременность, n=4; обнаружено, что участница не соот-

ветствовала критериям включения или соответствовала 
критериям исключения, n=3)]. 

Две группы лечения были сопоставимы по своим де-
мографическим и исходным характеристикам. 

Средний возраст в популяции исследования состав-
лял 32,3±4,3 года, масса тела – 68,8±11,6 кг, а исходный 
уровень АМГ – 16,6±7,8 пмоль/л (табл. 1). Обе группы 
были сходными также в отношении причин бесплодия 
и репродуктивного анамнеза, длительности МЦ, анам-
неза, исходного уровня АМГ в сыворотке крови, тол-
щины эндометрия, количества антральных фолликулов 
и объема яичников. Эндокринные показатели в день 1 
стимуляции перед первой дозой фоллитропина дельта 
отражали подавление функции гипофиза в группе аго-
ниста ГнРГ. Примерно у половины участниц имелось 
необъяснимое бесплодие. 

 
Применение неэкспериментальных  
препаратов 
Агонист ГнРГ вводили в течение в среднем (±SD) 

25,3±2,8 дня, начиная в дни 21–24 МЦ участницы, и 
продолжали введение на протяжении всего периода 
стимуляции. Антагонист ГнРГ вводили в течение 
4,2±1,7 дня, начиная с дня стимуляции 6, и продолжали 
введение на протяжении всего периода стимуляции. 

Индукция окончательного созревания фолликулов 
была проведена у 198 и 197 участниц в группах агониста 
и антагониста соответственно. Среди участниц, которым 
была проведена стимуляция созревания фолликулов в 
группе агониста ГнРГ, 194 соответствовали критерию 
стимуляции, у трех имелись один или два фолликула 
диаметром ≥17 мм и у одной имелось 25 фолликулов ≥12 
мм, им была проведена стимуляция, несмотря на то что 
они соответствовали критериям отмены цикла. Среди 
участниц, которым была проведена индукция созрева-
ния фолликулов в группе антагониста ГнРГ, 191 соответ-
ствовала критерию стимуляции и у шести имелись один 
или два фолликула диаметром ≥17 мм. 

В целом участницы использовали сходные типы со-
путствующих лекарственных препаратов в обеих груп-
пах лечения. Самыми часто используемыми сопут-
ствующими лекарственными препаратами были препа-
раты для анестезии [377/435 (86,7%)], анальгетики 
[344/435 (79,1%)], транквилизаторы [259/435 (59,5%)], 
противовоспалительные и противоревматические пре-
параты [217/435 (49,9%)] и препараты для лечения ане-
мии [162/435 (37,2%)], использование которых было в 
основном связано с процедурами забора ооцитов и пе-
реноса бластоцист. 

 
Стимуляция яичников 
Данные по введению фоллитропина дельта для сти-

муляции яичников приведены в табл. 2. У участниц в 
группе агониста ГнРГ средняя продолжительность сти-
муляции была выше, а общая средняя доза – больше.  
В обеих группах введения аналогов ГнРГ средняя фик-
сированная ежедневная доза была сходной. Коррекция 
дозы в ходе стимуляции не допускалась. 
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Ответ яичников 
Среднее количество полученных ооцитов у участниц, 

у которых была начата стимуляция яичников, состав-
ляло 11,1 и 9,6 в группах агониста и антагониста ГнРГ 
соответственно (табл. 2, рис. 2). Для первичного ана-
лиза с использованием множественных подстановок 
для участниц, у которых не была начата стимуляция 
яичников, рассчитанное различие составляло 1,31 (95% 
ДИ 0,22–2,40; p=0,0185). Сопоставимые результаты 
были получены при повторении анализа только для 
данных участниц, которым была проведена стимуля-
ция яичников, без использования множественных под-
становок (фактические данные наблюдения; резуль-
таты не приведены). 

Самым частым яичниковым ответом и в группе аго-
ниста, и в группе антагониста в целом, а также во всех 
подгруппах по уровню АМГ и возрасту была категория 
8–14 ооцитов (рис. 3). 

При анализе по подгруппам уровня АМГ среднее 
количество полученных ооцитов было ниже у участ-
ниц с более низким уровнем АМГ (<15 пмоль/л: 
8,8±5,0 и 8,0±4,9) по сравнению более высоким уров-
нем (15–35 пмоль/л: 12,8±6,0 и 11,0±5,7), данные по 
группам агониста и антагониста ГнРГ соответственно 
(см. рис. 2). Для участниц с низким уровнем АМГ  
(<15 пмоль/л) рассчитанное среднее различие в коли-
честве полученных ооцитов составляло 0,88 (95% ДИ  
-0,53–2,28) для обоих протоколов без статистически 
значимых различий (p=0,2217; анализ с множествен-
ной подстановкой данных). Для участниц с высоким 
уровнем АМГ (15–35 пмоль/л) рассчитанное среднее 
различие в количестве полученных ооцитов состав-
ляло 1,73 (95% ДИ 0,09–3,36), статистически значимо 
выше в группе протокола с агонистом ГнРГ по сравне-
нию с группой протокола с антагонистом ГнРГ 
(p=0,0383; анализ с множественной подстановкой 
данных); см. рис. 2. 

При анализе по возрастным подгруппам большее ко-
личество ооцитов было взято у участниц в возрасте <35 
лет, получавших лечение по протоколу с агонистом 
ГнРГ (рассчитанное различие между группами лечения 
1,52; 95% ДИ 0,05–2,99; p=0,0431). Статистически 
значимых различий между двумя протоколами для 
участниц в возрасте 35–37 или 38–40 лет не было (до-
полнительная таблица S2). 

 
Эндокринные показатели и показатели  
эндометрия 
Данные по уровням прогестерона и эстрадиола в сыво-

ротке крови приведены в табл. 3. Статистически значи-
мых различий между двумя группами введения аналогов 
ГнРГ в уровне прогестерона в конце стимуляции фолли-
тропином дельта или в день забора ооцитов не было. 
Хотя отмечалось статистически значимое различие 
между двумя группами введения аналогов ГнРГ в уровне 
эстрадиола в сыворотке крови в конце стимуляции фол-
литропином дельта, в день забора ооцитов различие не 
было статистически или клинически значимым. 

Состояние эндометрия (толщина эндометрия, трех-
слойная структура эндометрия и картина эхогенности 
эндометрия) было сопоставимым в группах обоих про-
токолов на 6 день стимуляции, а также в конце стиму-
ляции (данные не приведены). 

 
Отмены цикла стимуляции 
Среди участниц, начавших стимуляцию фоллитропи-

ном дельта, отмена цикла была зафиксирована для 
4/220 (2,0%) участниц в группе агониста и у 7/215 
(3,4%) – в группе антагониста. Причинами отмены 
цикла в двух группах соответственно были избыточный 
яичниковый ответ – n=2 (1,0%) и n=3 (1,5%); низкий 
яичниковый ответ – n=1 (0,5%) и n=3 (1,5%); прекраще-
ние участия в исследовании – n=1 (0,5%; группа агони-
ста); риск СГЯ – n=1 (0,5%; группа антагониста). 

Рис. 2. Количество полученных ооцитов (яичниковый ответ). 
Популяция для анализа безопасности включает всех 
рандомизированных и начавших получать лечение участниц,  
т.е. участниц, у которых была начата стимуляция яичников (группа 
агониста ГнРГ – n=202; группа антагониста ГнРГ – n=204). 
Сравнительные анализы (рассчитанные различия между группами 
лечения) основывались на популяции для полного анализа  
с множественными подстановками данных для участниц, у которых 
не была начата стимуляция яичников, полученными  
с использованием модели отрицательной биномиальной регрессии 
с группой лечения, стратой по возрасту и уровнем АМГ на момент 
скрининга в качестве факторов (группа агониста ГнРГ – n=220; 
группа антагониста ГнРГ – n=215).

Первичная конечная точка: среднее количество полученных ооцитов 
(популяция для анализа безопасности)

Среднее количество взятых ооцитов в зависимости от исходного уровня 
АМГ (популяция для анализа безопасности)

■ Длинный протокол с агонистом ГнРГ         ■ Протокол с антагонистом ГнРГ

       Агонист ГнРГ (n=202)          Антагонист ГнРГ (n=204)

11,1±5,9
9,6±5,5

8,8±5,0
8,0±4,9

12,8±6,0

11,0±5,7

Рассчитанное различие между группами лечения 1,31 (95% ДИ 0,22–2,40); 
p=0,0185 
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Качество и перенос бластоцисты 
Перенос бластоцисты был проведен сходной доле 

участниц, начавших стимуляцию яичников фоллитропи-
ном дельта: 84,7% (171/202) в группе агониста ГнРГ (169 с 
переносом одной бластоцисты и две с переносом двух 
бластоцист) и 81,9% (167/204) в группе антагониста ГнРГ 
(во всех случаях перенос одной бластоцисты). Количество 
бластоцист хорошего качества в группах обоих протоко-
лов введения аналогов ГнРГ было сходным (см. табл. 2). 

 
Результаты, касающиеся безопасности 
Общая доля участниц с наличием НЯ и серьезных НЯ 

была сходной в группах агониста и антагониста ГнРГ 
(табл. 4, рис. 4). В общей сложности 13 участниц прекра-
тили участие в исследовании из-за НЯ: 5/202 (2,5%) 
участниц – в группе агониста ГнРГ (инфекция COVID-19, 
n=1; СГЯ, n=4) и 8/204 (3,9%) – в группе антагониста 
ГнРГ (повышенный уровень прогестерона, n=1; пере-
крут придатков матки, n=1; нарушения, связанные с эн-
дометрием, n=1; гидрометрий, n=1; полип матки, n=1). 
Все НЯ, которые привели к прекращению участия в ис-
следовании, произошли после завершения стимуляции 
яичников, но привели к отмене переноса свежей бла-
стоцисты. 

 
Синдром гиперстимуляции яичников 
Частота развития СГЯ любой степени тяжести была 

сходной в группах агониста и антагониста ГнРГ – 
12/202 (5,9%) и 11/204 (5,4%) соответственно. Отмечено 
три (1,5%) и пять (2,5%) случаев раннего СГЯ умерен-
ной/тяжелой степени (степени 3–5) с началом ≤9 дней 
после индукции окончательного созревания фоллику-
лов соответственно (см. табл. 4). Все остальные случаи 
представляли собой поздний СГЯ. СГЯ был самым ча-
стым НЯ, приводившим к прекращению терапии 
(группа агониста, n=4; группа антагониста, n=3). 

 
Частота развивающейся беременности  
и исходы по завершении исследования 
Показатели беременности, родов живым ребенком и 

исходы у новорожденных приведены в табл. 5. 
 
Беременности и роды живым ребенком 
Среди участниц, которым была начата стимуляция 

яичников, частота положительного результата при ана-
лизе на β-ХГЧ составляла 45,0% (91/202) и 38,7% 
(79/204) для групп агониста и антагониста ГнРГ соот-
ветственно, а частота развивающейся беременности – 
36,1% (73/202) и 29,4% (60/204) соответственно (разли-
чия в обоих случаях не были статистически значи-
мыми). Из участниц с положительным результатом 
анализа на β-ХГЧ у 19,8% (18/91) в группе агониста и у 
24,1% (19/79) в группе антагониста была отмечена ран-
няя потеря беременности. Статистически значимых 
различий в частоте ранней потери беременности между 
двумя группами не было. 

На основании популяции для полного анализа ча-
стота развивающейся беременности составляла 36,9% и 

29,1% в группах агониста и антагониста ГнРГ соответ-
ственно [множественные подстановки данных; рассчи-
танное среднее различие 7,7% (95% ДИ -1,49–16,97); 
p=0,1002). В группе агониста количество развиваю-
щихся беременностей было численно выше [35,6% 
(42/128)] по сравнению с группой антагониста [(26,2% 
(28/113)] для участниц с уровнем АМГ 15–35 пмоль/л.  
В группе агониста количество развивающихся беремен-
ностей было также численно выше [40,8% (53/143)] по 
сравнению с группой антагониста [30,5% (40/139)] для 
участниц моложе 35 лет. 

Анализ данных последующего наблюдения после ис-
следования включал данные всех 133 участниц с разви-
вающейся беременностью (138 плодов). Отмечено три 
случая поздней потери беременности (группа агониста – 
n=2; группа антагониста – n=1). 

Они включали два случая добровольного прекраще-
ния беременности вследствие пороков развития плода 
(n=1 в каждой группе лечения) и одно рождение мерт-
вого ребенка на сроке 39 нед + 1 день у участницы из 
группы агониста ГнРГ с холестазом. 

Было зарегистрировано 130 случаев родов живым ре-
бенком: группа агониста – 75 новорожденных (67 слу-
чаев рождения одного ребенка; четыре пары близне-
цов); группа антагониста – 60 новорожденных (58 слу-
чаев рождения одного ребенка; одна пара близнецов). 
Частота родов живым ребенком на начатый цикл со-
ставляла 35,8% и 28,7% в группах агониста и антагони-
ста ГнРГ соответственно (рассчитанное среднее разли-
чие между группами лечения 7,15%; 95% ДИ -2,02–
16,31; p=0,1265). Что касается рождения близнецов, 
пары живых близнецов родились у четырех участниц в 
группе агониста ГнРГ (три после переноса одной бла-
стоцисты и одна после двойного переноса бластоцист) и 
у одной участницы в группе антагониста ГнРГ (после 
переноса одной бластоцисты). 

 
Исходы у новорожденных 
Родилось 135 живых детей: 75 в группе протокола с 

использованием агониста ГнРГ и 60 – в группе с ис-
пользованием антагониста. Две группы лечения были 
сопоставимы по показателям здоровья новорожденных 
для одноплодных и двуплодных беременностей и по ча-
стоте врожденных пороков развития: 2/75 (2,7%) и 2/60 
(3,3%) для групп агониста и антагониста ГнРГ соответ-
ственно. 

Случаев гибели новорожденных в первые 24 ч после 
родов отмечено не было; однако зарегистрированы два 
случая гибели новорожденных в группе агониста (бере-
менность однояйцевой двойней), которые родились 
преждевременно на сроке 24 нед + 2 дня посредством 
кесарева сечения вследствие признаков общего воспа-
ления. Оба ребенка были помещены в отделение интен-
сивной терапии новорожденных сразу после рождения 
вследствие своей недоношенности и умерли через 3 и 4 
дня после рождения соответственно; эти смерти были 
сочтены не связанными с протоколом лечения. Частота 
помещения новорожденных в отделение интенсивной 
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терапии была сходной в обеих группах (10 и 6 новорож-
денных в группах агониста и антагониста соответ-
ственно). 

ОБСУЖДЕНИЕ 
Исследование BEYOND является первым проспектив-

ным РКИ, в котором сравнивают индивидуально подо-

Рис. 3. Яичниковый ответ, разбитый по количеству полученных ооцитов, в целом и в подгруппах по уровню АМГ и возрасту  
(популяция для анализа безопасности).
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бранную дозу фоллитропина дельта в рамках прото-
кола с использованием агониста или антагониста ГнРГ 
для стимуляции яичников у женщин с уровнем АМГ≤35 

пмоль/л (рис. 5). В целом это поисковое исследование 
дает рассчитанное среднее различие в 1,3 дополнитель-
ного ооцита в группе агониста по сравнению с группой 

Таблица 3. Эндокринные показатели участниц, получавших фоллитропин дельта (популяция для анализа безопасности)

Протокол с агонистом ГнРГ Протокол с антагонистом ГнРГ

Среднее значение n=202 n=204

Эстрадиол, пмоль/л

День 1 стимуляции 34,9 (34,9–89,6) 155,6 (121,3–198,9)

День 6 стимуляции 899,5 (438,1–1482,7) 2408,7 (1426,8–3678,1)

Окончание стимуляции 6846,6 (4794,7–9584,7) 5645,9 (3782,9–8023,6)

Забор ооцитов 3174,1 (2041,6–4471,2) 2861,9 (1766,3–4091,2)

Прогестерон, нмоль/л

День 1 стимуляции 0,8 (0,8–2,0) 1,9 (0,8–2,9)

День 6 стимуляции 1,8 (0,8–2,4) 2,4 (1,7–3,4)

Окончание стимуляции 2,8 (2,1–3,9) 2,9 (2,3–4,3)

Забор ооцитов 23,9 (16,3–32,6) 23,8 (17,1–32,3)

Данные представляют собой медианы (межквартильный размах). 
Значения уровня прогестерона ниже НПКО (<1,59 нмоль/л) указаны как НПКО/2, т.е. 0,79 нмоль/л с округлением до 0,8 нмоль/л. Значения уровня эстрадиола 
ниже НПКО (<69,8 пмоль/л) указаны как НПКО/2, т.е. 34,9 пмоль/л. 
НПКО – нижний предел количественного определения.

Таблица 4. Самые частые НЯ, возникшие во время лечения, у пациенток, которым была начата стимуляция яичников фоллитропином 
дельта (популяция для анализа безопасности)

Протокол  
с агонистом ГнРГ  
(n=202)

Протокол  
с антагонистом ГнРГ  
(n=204)

НЯ 112 (55,4) 109 (53,4)

Серьезные НЯ 4 (2,0) 6 (2,9)

НЯ, которые привели к прекращению терапии 5 (2,5) 8 (3,9)

Тяжелые НЯ 8 (4,0) 7 (3,4)

Нежелательные лекарственные реакции 39 (19,3) 34 (16,7)

НЯ, приведшие к смерти 0 0

НЯ, зарегистрированные у ≥1% участниц в любой из групп исследования

Головная боль 27 (13,4) 29 (14,2)

Боль при выполнении процедуры 20 (9,9) 12 (5,9)

Боль в области таза 14 (6,9) 11 (5,4)

СГЯ (любой степени тяжести) 12 (5,9) 11 (5,4)

Ранний СГЯ (начало ≤9 дней после индукции окончательного созревания фолликулов) 8 (4,0) 5 (2,5)

Поздний СГЯ (начало >9 дней после индукции окончательного созревания фолликулов) 4 (2,0) 6 (2,9)

СГЯ (умеренной/тяжелой степени; степени 3–5) 6 (3,0) 11 (5,4)

Ранний СГЯ (начало ≤9 дней после индукции окончательного созревания фолликулов) 3 (1,5) 5 (2,5)

Поздний СГЯ (начало >9 дней после индукции окончательного созревания фолликулов) 3 (1,5) 6 (2,9)

Биохимическая беременность 10 (5,0) 11 (5,4)

Тошнота 10 (5,0) 8 (3,9)

Самопроизвольное прерывание беременности 8 (4,0) 7 (3,4)

Ранний токсикоз беременных 8 (4,0) 2 (1,0)

Гематома в месте инъекции 4 (2,0) 1 (0,5)

Кровотечение при беременности 4 (2,0) 3 (1,5)

Боль в животе 3 (1,5) 4 (2,0)

Головокружение 3 (1,5) 2 (1,0)

Боль в спине 3 (1,5) 3 (1,5)

Назофарингит 3 (1,5) 3 (1,5)

Дискомфорт после процедуры 3 (1,5) 3 (1,5)

Эритема в месте инъекции 2 (1,0) 4 (2,0)

Утомляемость 2 (1,0) 4 (2,0)

Сыпь в месте инъекции 0 3 (1,5)

Запор 1 (0,5) 3 (1,5)
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антагониста (95% ДИ 0,22–2,40; p=0,0185). Кроме того, 
было обнаружено более выраженное различие в под-
группе более молодых женщин (<35 лет), для которых 
среднее различие составляло 1,5 ооцита (95% ДИ 0,05–
2,99; p=0,0431), и у женщин с нормальным/высоким 
овариальным резервом (уровень АМГ 15–35 пмоль/л), у 
которых среднее различие составляло 1,7 ооцита (95% 
ДИ 0,09–3,36; p=0,0383). Эти результаты согласуются с 
результатами предшествующих исследований вспомо-
гательных репродуктивных технологий, в которых ис-
пользовали стандартные дозы рФСГ, полученного на 
линиях клеток яичника китайского хомячка, в протоко-
лах с использованием агонистов и антагонистов ГнРГ 
(H. Al-Inany и соавт., 2016; M. Toftager и соавт., 2017). 

В исследовании BEYOND регистрировавшиеся неже-
лательные события в группах агониста и антагониста 
ГнРГ были сходными. Профиль безопасности для про-
токола с использованием агониста ГнРГ улучшается 
при использовании фоллитропина дельта по сравне-
нию с данными ранее опубликованных исследований, в 
которых использовались стандартные дозы рФСГ. Этот 
результат удивителен, поскольку известно, что прото-
колы с использованием агонистов и антагонистов ГнРГ 
иногда демонстрируют разные профили безопасности 
при стандартных дозах рФСГ (Cetrotide SmPC, 2009; Go-
napeptyl Monograph, 2019). Например, использование 
агониста ГнРГ сопровождается нежелательными ле-
карственными реакциями, связанными с гипоэстроге-
нией (слабо или сильно выраженные приливы и су-
хость влагалища), яичниковыми кистами в начальной 
фазе лечения и более высокой частотой СГЯ по сравне-
нию с использованием протокола на основе антагони-

ста ГнРГ, особенно у женщин с прогнозируемым нор-
мальным или высоким ответом (H. Al-Inany и соавт., 
2016; C. Lambalk и соавт., 2017; M. Toftager и соавт., 
2017; R. Yang и соавт., 2021). В исследовании BEYOND 
НЯ, связанных с гипоэстрогенией или скачками уровня 
гормонов, не наблюдалось. Важно, что общая частота 
развития СГЯ и частота раннего СГЯ умеренной или тя-
желой степени в двух группах были сходными. Эти дан-
ные успокаивают, поскольку подразумевают, что у жен-
щин с уровнем АМГ≤35 пмоль/л вряд ли повышается 
риск избыточного яичникового ответа, если они полу-
чают индивидуально подобранную фиксированную 
дозу фоллитропина дельта в рамках протокола с ис-
пользованием агониста ГнРГ по сравнению с протоко-
лом с использованием антагониста ГнРГ. Кроме того, 
после стимуляции яичников фоллитропином дельта в 
случае обоих протоколов с использованием аналогов 
ГнРГ не наблюдалось проблем со здоровьем новорож-
денных. 

В исследовании BEYOND частота беременности и ро-
дов живым ребенком была выше (примерно на 7%) в 
группе агониста ГнРГ. Хотя статистически значимых 
различий между двумя протоколами по количеству и 
качеству бластоцист или частоте беременности и родов 
живым ребенком не было, исследование не обладало 
достаточной мощностью для выявления различий в 
этих показателях, поэтому данные результаты нужно 
интерпретировать с осторожностью. Кроме того, не 
было найдено статистически значимых различий в 
уровнях эстрадиола или прогестерона в крови или в со-
стоянии эндометрия в день забора ооцитов между 
двумя группами лечения. В предшествующих исследо-

Рис. 4. Самые частые НЯ, возникшие во время лечения, у пациенток, которым была начата стимуляция яичников фоллитропином дельта 
(популяция для анализа безопасности).
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■ Протокол с антагонистом ГнРГ (n=204)
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ваниях получены противоречащие друг другу данные 
по частоте беременности и родов живым ребенком. Ряд 
авторов сообщали об отсутствии различий в частоте 
развивающейся беременности (H. Al-Inany и соавт., 
2016; M. Toftager и соавт., 2017), другие авторы, наобо-
рот, описывают более высокую частоту беременности 
при использовании агонистов ГнРГ (C. Lambalk и со-
авт., 2017). Для частоты родов живым ребенком данные 
исследований говорят об отсутствии статистически 
значимых или убедительных различий между протоко-
лами с использованием двух типов аналогов ГнРГ  
(H. Al-Inany и соавт., 2016; C. Lambalk и соавт., 2017;  
M. Toftager и соавт., 2017). Нужны дополнительные ис-
следования, чтобы лучше понять, была ли более высо-

кая частота беременности и родов живым ребенком в 
группе агониста ГнРГ чистой случайностью в исследо-
вании BEYOND. Такие исследования потребуют боль-
шей выборки, чтобы иметь достаточную для выявления 
потенциальных различий в частоте развивающейся бе-
ременности и родов живым ребенком статистическую 
мощность. 

Хотя исследование BEYOND проводилось в Европе, 
данные по эффективности и безопасности фоллитро-
пина дельта при использовании в рамках протокола с 
агонистом ГнРГ могут быть применимы и к неевропей-
ским популяциям, поскольку имеется выраженное 
сходство между данными по эффективности и безопас-
ности в группе использования антагониста в данном ис-

Таблица 5. Показатели по беременности, родам живым ребенком и показатели здоровья новорожденных (популяция для анализа 
безопасности)

Протокол  
с агонистом 
ГнРГ (n=202)

Протокол  
с антагонистом 
ГнРГ (n=204)

Расчетное различие (95% 
ДИ) и значение р

Положительный результат теста на β-ХГЧ 91 (45,0) 79 (38,7) 6,99 (-2,71; 16,70); p=0,1579a

Развивающаяся беременность

Развивающаяся беременность (все участницы) на один начатый цикл 
(множественные подстановки данных) 73 (36,1) 60 (29,4) 7,74 (-1,49; 16,97); p=0,1002a

Одноплодная 69 60 –

Близнецы 4 1

Развивающаяся беременность на один начатый цикл в подгруппе 
низкого уровня АМГ (<15 пмоль/л) 31 (36,9); n=92 32 (33,0); n=102 –

Развивающаяся беременность на один начатый цикл в подгруппе 
высокого уровня АМГ (15–35 пмоль/л) 42 (35,6); n=128 28 (26,2); n=113 –

Частота развивающейся беременности в расчете на один перенос 42,7% 35,9% –

Участницы исследования, родившие живого ребенка (на один начатый 
цикл) 71 (35,1) 59 (28,9) 7,15 (-2,02; 16,31); p=0,1265a

Участницы с живым ребенком (детьми) через 4 нед после родов  
(на один начатый цикл) 70 (34,7) 59 (28,9) 6,59 (-2,56; 15,73); p=0,1580a

Число родившихся живыми детей на момент родов 75 60 –

Один ребенок 67 58 –

Близнецы 8 2 –

Число живых детей через 4 нед 73 60 –

Один ребенок 67 58 –

Близнецы 6b 2 –

Показатели детей при рождении

Гестационный возраст, нед 38,9±3,02 39,6±1,81 –

Масса тела при рождении, г 3294±740 3376±607 –

Показатель по шкале Апгар

1 мин 8,4±1,5 8,6±1,4 –

5 мин 9,5±0,7 9,4±1,1 –

10 мин 9,8±0,5 9,7±0,7 –

Госпитализация в отделение интенсивной терапии новорожденных 10 (13,3) 6 (10,0) –

Врожденные пороки развития 2 (2,7) 2 (3,3) –

Порок сердца 1 (1,3) 1 (1,7) –

Порок нижних конечностей 1 (1,3) 1 (1,7) –

a Первичный анализ проводился на данных всех рандомизированных участниц с использованием метода множественных подстановок для 
рандомизированных участниц, прекративших участие в исследовании до начала стимуляции, но не включал данные участниц с отменой 
цикла стимуляции вследствие логистических причин, связанных с пандемией COVID-19 (группа агониста ГнРГ – n=217; группа антагониста 
ГнРГ – n=214). 
b В группе агониста ГнРГ два новорожденных – однояйцевые близнецы, родившиеся на сроке беременности 24 нед 2 дня, – умерли вскоре 
после рождения вследствие недоношенности. 
Данные приводятся как среднее ±SD или как n (%), если не указано иное.
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следовании и в предшествующих исследованиях фол-
литропина дельта фазы III, в которых применялись 
протоколы с антагонистами ГнРГ, в Европе и в других 
регионах мира (исследование ESTHER-1) и в Азии (ис-
следования STORK и GRAPE); A. Nyboe Andersen и со-
авт., 2017; O. Ishihara и соавт., 2021; J. Qiao и соавт., 
2021. Популяции исследований BEYOND и ESTHER-1 
имели очень близкие исходные характеристики паци-
енток, в то время как в азиатских исследованиях по-
пуляции были немного моложе, с более низкой средней 
массой тела и слегка более высоким исходным уровнем 
АМГ. Среднее количество полученных ооцитов (9,6) в 
исследовании BEYOND в группе антагониста ГнРГ было 
сходным с данными исследований ESTHER-1 и GRAPE 
(10,0 ооцитов в обоих исследованиях в группах фолли-
тропина дельта) и несколько выше, чем в японской по-
пуляции в исследовании STORK (7,2); A. Nyboe Ander-
sen и соавт., 2017; O. Ishihara и соавт., 2021; J. Qiao и со-
авт., 2021. Частота родов живым ребенком после стиму-
ляции яичников индивидуально подобранной дозой 
фоллитропина дельта и переноса свежей бластоцисты 
составляла 29,8% в исследовании ESTHER, 23,5% в ис-
следовании STORK и 31,3% в исследовании GRAPE  
(A. Nyboe Andersen и соавт., 2017; O. Ishihara и соавт., 
2021; J. Qiao и соавт., 2021). 

Кроме того, данные исследования BEYOND подтвер-
ждают предварительные данные исследования фазы II 
RAINBOW, в котором фоллитропин дельта в индивиду-
ально подобранной дозе использовали в рамках прото-
кола с агонистом ГнРГ. В исследовании RAINBOW в 
группе фоллитропина дельта среднее количество полу-
ченных ооцитов составляло 12,5 (по сравнению со сред-
ним количеством 11,1 в группе агониста исследования 
BEYOND), а частота родов живым ребенком после пере-

носа свежей бластоцисты составляла 43% (M. Fernández 
Sánchez и соавт., 2022, 2023). 

Важно подчеркнуть, что в исследовании BEYOND 
женщины с уровнем АМГ>35 пмоль/л (потенциально 
высокий ответ) исключались, поскольку известно, что 
протокол с использованием агониста ГнРГ повышает 
риск СГЯ, особенно у женщин с потенциально высоким 
ответом (The ESHRE Guideline Group on Ovarian Stimu-
lation и соавт., 2020). В отличие от этого ограничений 
по уровню АМГ в исследованиях фоллитропина дельта 
фазы III, в которых использовали протокол с антагони-
стом ГнРГ, не было. Тем не менее частота отмен цикла 
вследствие избыточного ответа яичников и частота СГЯ 
были выше в группе антагониста в исследовании  
BEYOND, чем в исследованиях ESTHER-1, STORK и 
GRAPE, отчасти потому, что отмена цикла выполнялась 
при наличии ≥25 фолликулов диаметром ≥12 мм (по 
сравнению с 35 фолликулами диаметром ≥12 мм в дру-
гих исследованиях) и что использование для индукции 
окончательного созревания фолликулов агониста ГнРГ 
в исследовании BEYOND не допускалось, но его можно 
было использовать в других исследованиях, если в 
конце стимуляции наблюдалось ≥25 фолликулов диа-
метром ≥12 мм или если исследователь полагал, что 
имеется риск СГЯ. В исследовании BEYOND частота 
СГЯ в группе антагониста ГнРГ могла быть ниже, если 
бы допускалось использование агониста ГнРГ для ин-
дукции; однако это бы осложнило интерпретацию лю-
бых потенциальных различий в ответе яичников между 
двумя группами. В настоящее время использование 
протокола с антагонистом ГнРГ с индукцией посред-
ством агониста ГнРГ и замораживание всех бластоцист, 
отобранных согласно жестким критериям, являются 
стандартной практикой. Протокол с использованием 

Рис. 5. Краткое описание исследования BEYOND.

Первое РКИ, в котором изучаются клинические результаты применения фоллитропина дельта в индивидуально подобранной 
фиксированной ежедневной дозе в рамках протокола с использованием либо агониста, либо антагониста ГнРГ
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1. Al-lnany HG et al. Cochrane Database Syst Rev 2016;4:CD001750. 2. Toftager M et al. Hum Reprod 2016;31:1253-64. 
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антагониста сокращает также продолжительность и 
сложность цикла лечения, снижая тем самым физиче-
ское и психосоциальное бремя, ложащееся при лечении 
на пациентку (M. Toftager и соавт., 2018). 

Вторичный анализ до трех циклов стимуляции в ис-
следованиях ESTHER-1 и 2 показал, что индивидуально 
подобранная доза фоллитропина дельта статистически 
значимо снижает риск умеренного/тяжелого СГЯ 
и/или необходимость профилактических вмешательств 
по сравнению со стандартным фоллитропином альфа. 
Наибольшая польза наблюдалась у участниц с уровнем 
АМГ≥25,35 пмоль/л (самый высокий квартиль). В этой 
группе у 11,8% участниц, получавших фоллитропин 
дельта в индивидуально подобранной дозе, наблюдался 
умеренной тяжести/тяжелый СГЯ и/или требовались 
профилактические вмешательства по сравнению с 
22,1% участниц, получавших стандартную терапию 
фоллитропином альфа (отношение шансов 0,47; 95% 
ДИ 0,26–0,86; p=0,012); M. Fernández-Sánchez и соавт., 
2019. 

 
Ограничения 
Имеются некоторые ограничения в отношении того, 

как можно интерпретировать данные исследования  
BEYOND. Даже если предполагать, что эффективность и 
профиль безопасности фоллитропина дельта будут оди-
наковыми в разных популяциях (как обсуждалось ранее), 
в исследование BEYOND были включены только европей-
ские пациентки. Поскольку исследование BEYOND было 
поисковым, данные показывают лишь, что фоллитропин 
дельта в индивидуально подобранной дозе одинаково эф-
фективен и безопасен при использовании в рамках прото-
кола с агонистом и антагонистом ГнРГ у женщин в воз-
расте 18–40 лет и с уровнем АМГ≤35 пмоль/л в отноше-
нии яичникового ответа. Исследование не обладало до-
статочной статистической мощностью, чтобы выявить 
различия в других показателях эффективности (т.е. в ча-
стоте развивающейся беременности и частоте родов жи-
вым ребенком). Кроме того, поскольку женщин с уровнем 
АМГ>35 пмоль/л исключали из исследования  
BEYOND, врачи должны по-прежнему с осторожностью 
использовать протокол с агонистом ГнРГ у пациенток с 
уровнем АМГ>35 пмоль/л вследствие более высокого 
риска избыточного яичникового ответа и СГЯ. Хотя уро-
вень АМГ от 25 до 35 пмоль/л в исследовании BEYOND 
отмечался менее чем у 20% пациенток, для идентифика-
ции женщин с поликистозной морфологией яичников 
можно использовать более низкое предельное значение 
уровня АМГ>23 пмоль/л, указывающее на диагноз «син-
дром поликистозных яичников» (А. Dietz de Loos и соавт., 
2021). Тем не менее мы не знаем, каков риск СГЯ среди 
участниц исследования BEYOND с уровнем АМГ 23– 
35 пмоль/л, поскольку не планировали субанализ данных 
участниц с исходным уровнем АМГ 23–35 пмоль/л или 
участниц с диагнозом «синдром поликистозных яични-
ков». 

Процедуру двойного переноса бластоцист важно учи-
тывать, поскольку она влияет на показатели здоровья 
новорожденных, зависящие от того, является ли бере-



64  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

менность одноплодной или многоплодной. Двойной 
перенос бластоцист допускался для участниц ≥38 лет 
без бластоцист хорошего качества. В исследовании  
BEYOND родилась одна пара близнецов в результате 
двойного переноса бластоцист. Все остальные пары 
близнецов были результатом переноса одной бластоци-
сты. 

В настоящее время стандартной практикой являются 
использование агониста ГнРГ для индукции оконча-
тельного созревания фолликулов и замораживание 
всех бластоцист в качестве профилактической меры 
для женщин с высоким ответом и риском СГЯ; однако в 
исследовании BEYOND это не допускалось, поскольку 
могло осложнить интерпретацию первичной конечной 
точки, как обсуждалось выше. Хотя за результатами пе-
реноса криоконсервированных бластоцист наблюдения 
в исследовании BEYOND не велось и совокупная ча-
стота родов живым ребенком и показатели новорож-
денных после переноса криоконсервированных бласто-
цист неизвестны, врачи должны, используя для индук-
ции окончательного созревания фолликулов агонист 
ГнРГ, помнить о пациентках с потенциальным высоким 
ответом, чтобы повысить вероятность беременности и 
снизить риск СГЯ, используя перенос криоконсервиро-
ванных бластоцист. 

 
ОБЩИЕ ВЫВОДЫ 
У женщин с уровнем АМГ≤35 пмоль/л фоллитропин 

дельта в фиксированной ежедневной дозе (индивиду-
ально подобранной в зависимости от массы тела и 
уровня АМГ) приводил к статистически значимо боль-
шему количеству ооцитов при заборе, когда использо-
вался как часть протокола с агонистом ГнРГ, по сравне-
нию с использованием в рамках протокола с антагони-
стом ГнРГ (рассчитанное среднее различие 1,3), и ча-
стота развивающейся беременности и родов живым ре-
бенком после первого цикла переноса свежей бластоци-
сты была выше (на 7%) при использовании в рамках 
протокола с агонистом по сравнению с протоколом с 
антагонистом (хотя это различие не было статистиче-
ски значимым). Кроме того, не было выявлено допол-
нительных сигналов по безопасности и дополнитель-
ного риска СГЯ при использовании фоллитропина 

дельта в индивидуально подобранной дозе в рамках 
протокола с агонистом ГнРГ по сравнению с протоко-
лом с использованием антагониста ГнРГ. Профиль без-
опасности фоллитропина дельта в индивидуально по-
добранной дозе был сходным при использовании в 
рамках протоколов с агонистом и антагонистом ГнРГ. 
На показатели здоровья новорожденных стимуляция 
яичников фоллитропином дельта не влияла. 
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Проблема репродуктивных потерь в XXI веке 
«Материнское счастье…» Что же заложено в этом 

простом и одновременно одном из самых загадочных 
феноменов в жизни человека? Каждая женщина отве-
тит на этот вопрос по-разному, однако все будет сво-
диться к единому объяснению: материнское счастье – 
это возможность сначала увидеть заветные «две по-
лоски», затем успешно выносить ребенка и услышать 
первый крик своего небольшого, но такого долгождан-
ного «чуда». С другой стороны, материнство – это не 
только рождение детей, это достижения и ошибки, об-

ретения и потери, праздники и будни, огромные уси-
лия. Безусловно, вектор развития репродуктивной ме-
дицины в XXI в. привел нас к пониманию того, что на-
много легче и эффективнее предотвращать развитие 
неблагоприятных исходов гестации, чем справляться с 
их последствиями. В частности, прямым отражением 
этого является существенное снижение материнской 
смертности в Российской Федерации за первую чет-
верть XXI в. за счет активного внедрения в повседнев-
ную практику стратегии перинатального риска и трех-
уровневой системы здравоохранения [1]. Однако, не-
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Аннотация 
Одним из наиболее актуальных и вместе с тем до конца не решенных вопросов современной репродуктивной медицины являются ран-
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ляются основными причинами эндометрий-ассоциированных репродуктивных потерь, которые наиболее часто встречаются у пациен-
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Early reproductive losses represent one of the most relevant but unresolved issues of today’s reproductive medicine. To date, it has been proven 
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dometrial receptivity/selectivity are the main causes of the endometrium-associated reproductive losses, which are most common in patients with 
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смотря на все инновационные внедрения и то, что мы 
научились эффективно предотвращать управляемые 
причины материнской смертности, нам не удалось ре-
шить не менее важную проблему современной репро-
дуктивной медицины – проблему ранних репродуктив-
ных потерь (РРП). 

Глобально репродуктивные потери (РП) можно стра-
тифицировать на две основные группы: возникшие в 
ходе спонтанно наступившей гестации или же в ходе 
использования различных вариантов вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ). Однако суть данных 
вариантов РРП едина и заключается в дефектной им-
плантации, которая может быть обусловлена как осо-
бенностями эмбриона (хромосомные аномалии, генные 
нарушения и др.), так и эндометриальными наруше-
ниями, значение которых сегодня существенно прева-
лирует. Согласно имеющимся эпидемиологическим 
данным, ежегодно в мире отмечается более 23 млн 
РРП, а каждую минуту прерывается 44 беременности, 
при этом совокупный риск РП достигает 15,3%. Более 
того, неудачи имплантации наносят значимый эконо-
мический ущерб мировой системе здравоохранения: 
только в Великобритании ежегодно тратится 471 млн 
фунтов стерлингов, а общемировые затраты остаются 
колоссальными и не могут быть подвергнуты объектив-
ной оценке [2]. Вместе с тем важно отметить ключевые 
факторы риска РРП, обусловливающие столь высокие 
показатели их распространенности в мире [2, 3]: 

• возраст (матери) женщины более 35 лет; 
• возраст мужа более 40 лет; 
• ожирение; 
• дефицит массы тела; 
• хронический стресс; 
• вредные привычки; 
• неблагоприятные условия труда. 
При этом важно отметить, что в последнее время от-

мечается особая роль адекватного морфофункциональ-
ного состояния эндометрия в поддержании процесса 
имплантации. Так, по результатам крупного исследова-
ния, проанализировавшего исходы более 15 тыс. бере-
менностей, наступивших в ходе использования ВРТ, 
было выявлено, что снижение толщины эндометрия на 
каждый 1 мм ассоциировано с повышением риска им-
плантационных неудач на 22% [3]. Нарушение гистоар-
хитектоники эндометрия (уменьшение толщины, фиб-
роз, воспалительные изменения) приводит к наруше-
нию эмбрио-децидуальных взаимодействий за счет 
ослабления биосенсоринга эмбриона и нарушения экс-
прессии важнейших генов имплантации [4]. Одной из 
главных причин РП на фоне эндометриальной дис-
функции, способствующих развитию представленных 
изменений гистоархитектоники эндометрия, без-
условно, является хронический эндометрит (ХЭ). 

ХЭ представляет собой недооцененную проблему со-
временной гинекологии ввиду значительного всплеска 
частоты внутриматочных вмешательств (особенно раз-
дельных диагностических выскабливаний слизистой 
оболочки полости матки). Негативным отражением 

этого служит «бесплодие неясного генеза» или «реци-
дивирующие неудачи имплантации», поскольку в ходе 
комплексного обследования определить основную при-
чину недостижения цели не удалось. Однако часто кли-
ницисты могут недооценивать значение латентного 
или малосимптомного воспаления эндометрия в реали-
зации РП и упустить его из виду. Согласно результатам 
исследования A. Morimune и соавт. (2021 г.) было дока-
зано, что наличие морфологически верифицирован-
ного ХЭ статистически значимо повышает риск само-
произвольного аборта (p<0,03) и снижает вероятность 
живорождения (p<0,03) и доношенной беременности 
(p<0,001) [5]. Исходя из этого не остается никаких со-
мнений в актуальности проблемы ХЭ и его роли в реа-
лизации РП. В этой связи необходимо рассмотреть со-
временные стратегии ведения пациенток с ХЭ и отме-
тить современные и персонифицированные стратегии 
их клинического менеджмента в зависимости от сте-
пени тяжести патологического процесса. 

 
ХЭ: особенности клинического менеджмента 

Согласно классическим представлениям, ХЭ – это ло-
кализованное латентное воспаление слизистой оболочки 
полости матки, характеризующееся наличием отека, по-
вышенной плотностью стромальных клеток, диссоции-
рованным созреванием эпителиальных клеток и фибро-
бластов стромы, а также наличием плазмоклеточного 
инфильтрата в строме [6]. При этом указанные выше 
альтерации неизбежно приводят к нарушению рецеп-
тивности/селективности эндометрия, способствующей 
нарушению уже упомянутого биосенсоринга эмбриона 
[7]. Глобальная распространенность ХЭ среди пациенток 
с бесплодием составляет 2,8–50,6%, а в когорте женщин 
с повторными РП достигает 14–30,3% [8]. 

Вместе с тем наибольшей проблемой является клини-
ческая латентность ХЭ. В настоящее время доказано, 
что ХЭ проявляется рядом типичных и нетипичных 
симптомов. К первым относятся хроническая тазовая 
боль, аномальные маточные кровотечения, диспареу-
ния, патологические выделения из влагалища, при 
этом атипичная симптоматика представлена развитием 
рецидивирующего цистита, вагинита и дискомфорта в 
желудочно-кишечном тракте [9]. Таким образом, кли-
ническая палитра ХЭ мало о чем говорит, и особую ак-
туальность приобретает наличие РП и/или внутрима-
точных вмешательств в анамнезе. 

Ключевые морфологические изменения эндометрия 
на фоне ХЭ, ассоциированные с неудачами импланта-
ции [10–14]: 

• Снижение колонизации полости матки полезными 
лактобактериями. Доказано, что абсолютное преобла-
дание лактобацилл (>90%) напрямую коррелирует с ус-
пешной имплантацией, а активация условно-патоген-
ной флоры, в свою очередь, ассоциирована с РП и сни-
жением показателя живорождения. 

• Повышение экспрессии провоспалительных цито-
кинов – интерлейкина (ИЛ)-1β, ИЛ-6 и фактора нек-
роза опухоли α. 
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• Снижение экспрессии ИЛ-11, участвующего в регу-
ляции имплантации и адекватной инвазии трофобла-
ста. 

• Развитие дисбаланса Т-хелперов 1 и 2-го типа. 
• Активация рекрутинга цитотоксических Т- (CD-8) и 

B-лимфоцитов (CD-20). 

• Накопление в строме плазматических клеток  
CD-138), отражающих хронический воспалительный 
процесс. 

Вместе с тем, согласно результатам недавнего мета-
анализа M. Mazloomi и соавт. (2025 г.), была доказана 
значимая роль нарушения экспрессии ИЛ-33 в реали-
зации повторных РП. Установлено, что снижение кон-
центрации и наличие полиморфизма GG в гене ИЛ-33 
были ассоциированы со значимым увеличением риска 
повторных РП (относительный риск -0,45; 95% довери-
тельный интервал -0,67–-0,23) [15]. 

Таким образом, патогенетические особенности реа-
лизации ХЭ носят мультифакториальных характер и 
включают как дисбиоз полости матки, так и аномаль-
ную экспрессию ряда провоспалительных цитокинов, 
препятствующих адекватной имплантации. В этой 
связи важно отметить, что ХЭ является сугубо морфо-
логическим диагнозом и должен верифицироваться в 
ходе гистологической оценки. Вместе с тем наиболее 
чувствительным маркером ХЭ являются именно плаз-
матические клетки (CD-138), обнаружение которых в 
настоящее время представляет собой «золотой стан-
дарт» диагностики. Необходимо отметить, что долгое 
время необходимое количество CD-138 для постановки 
диагноза не было определено. Ранее полагалось, что об-
наружение лишь 1 клетки в 10 полях зрения было доста-
точным для морфологической верификации ХЭ, од-
нако данный критерий нередко мог приводить к гипер-
диагностике заболевания [16]. Недавно было доказано, 
что наибольшей диагностической ценностью обладает 
обнаружение 5 и более плазмоцитов в 10 полях зрения, 
поскольку именно такая интенсивность воспалитель-

Рис. 1. LIGHT-режим патогенетически оправданной терапии ХЭ. 
Fig. 1. LIGHT mode of pathogenetically justified therapy of chronic  
endometritis.

ХЭ минимальной степени выраженности на основании 
результатов морфологического (5–10 CD-138) и 

гистероскопического исследования (гиперемия, стромальный 
отек, микрополипоз)

Light-режим АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер (3000 МЕ)  
по 1 суппозиторию 2 дня ректально/вагинально 10 введений

Поддерживающая АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер (3000 МЕ) 
по 1 суппозиторию в день ректально/вагинально 10 дней

Физиотерапия: магнитотерапия, гальванизация  
от 10 до 20 процедур

АБТ при доказанном или 
потенциально значимом 

инфекте

АБТ не показана  
при отсутствии 

верифицированного инфекта

Рис. 3. STRONG-режим патогенетически оправданной терапии ХЭ. 
Fig. 3. STRONG mode of pathogenetically justified therapy of chronic  
endometritis.

ХЭ тяжелой степени выраженности на основании результатов 
морфологического (>20 CD-138) и гистероскопического 

исследования (гиперемия, стромальный отек, микрополипоз)

Strong-режим АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер в инъекциях  
по 1 введению через 2 дня 20 введений

Поддерживающая АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер  
по 1 суппозиторию в день ректально/вагинально 20 дней

Физиотерапия: гальванизация, импульсная электротерапия  
10–30 процедур

АБТ при доказанном или 
потенциально значимом 

инфекте

АБТ не показана  
при отсутствии 

верифицированного инфекта

Рис. 2. MIDDLE-режим патогенетически оправданной терапии ХЭ. 
Fig. 2. MIDDLE mode of pathogenetically justified therapy of chronic  
endometritis.

ХЭ умеренной степени выраженности на основании результатов 
морфологического (10–20 CD-138) и гистероскопического 

исследования (гиперемия, стромальный отек, микрополипоз)

Middle-режим АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер (3000 МЕ)  
в инъекциях или суппозиториях по 1 введению через 2 дня  

20 введений

Поддерживающая АФТ: бовгиалуронидаза азоксимер (3000 МЕ) 
по 1 суппозиторию в день ректально/вагинально 20 дней

Физиотерапия: импульсная электротерапия,  
ультразвуковая терапия 15–30 процедур

АБТ при доказанном или 
потенциально значимом 

инфекте

АБТ не показана  
при отсутствии 

верифицированного инфекта



ной инфильтрации эндометрия ас-
социирована с развитием РП 
(p=0,007) [17]. 

Особую актуальность имеют ги-
стероскопические критерии ХЭ, 
определение которых также необхо-
димо перед взятием биоптата эндо-
метрия. Так, согласно собственным 
данным и международным реко-
мендациям, к гистероскопическим 
критериям ХЭ относятся [18, 35]: 

• микрополипы эндометрия (до 1–
2 мм); 

• локальная или диффузная гипе-
ремия эндометрия; 

• стромальный отек с утолщением 
и побледнением ткани в фоллику-
лярной фазе. 

Небезынтересен тот факт, что 
микрополипоз эндометрия яв-
ляется наиболее патогномоничным 
симптомом ХЭ с высокой диагно-
стической ценностью, которая до-
стигает 93,4% [9]. Следует резюми-
ровать, что объединение патомор-
фологических и гистероскопиче-
ских критериев играет важную роль 
в эффективной верификации диаг-
ноза и ассоциировано со значимым 
повышением диагностической цен-
ности каждого. Однако в настоящее 
время отсутствуют конкретные кри-
терии градации степеней тяжести 
ХЭ, необходимой для осуществле-
ния эффективного клинического 
менеджмента пациенток данной ко-
горты. В этой связи мы представ-
ляем собственную классифика-
цию/стратификацию ХЭ 2025 г., ос-
нованную на результатах гистеро-
скопического и иммуногистохими-
ческого исследования, которая по-
может клиницисту оценить степень 
тяжести заболевания на основе 
международных критериев его ди-
агностики: 

• ХЭ минимальной степени выра-
женности верифицируется при об-
наружении 5–10 CD-138 в 10 полях 
зрения и/или 1 из 3 гистероскопи-
ческих критериев ХЭ. 

• ХЭ умеренной степени выражен-
ности верифицируется при обнару-
жении 10–20 CD-138 в 10 полях зре-
ния и/или 2 из 3 гистероскопиче-
ских критериев ХЭ. 

• ХЭ тяжелой степени выраженно-
сти верифицируется при обнаруже-

нии более 20 CD-138 в 10 полях зре-
ния и/или 3 из 3 гистероскопиче-
ских критериев ХЭ. 

 
Персонификация клинического 
менеджмента ХЭ 

Современные стандарты лечения 
ХЭ прежде всего подразумевают 
комплексный подход. Согласно со-
временным международным дан-
ным, основными подходами к лече-
нию ХЭ являются: 

• антибактериальная терапия 
(АБТ) – только при обнаружении 

доказанного или потенциально 
значимого инфекта [19–23]; 

• пробиотическая терапия [24, 25]; 
• физиотерапевтическое лечение; 
• антифиброзная терапия (АФТ). 
При этом важно отметить, что фи-

зиотерапевтическое лечение и АФТ 
являются наиболее значимыми 
стратегиями патогенетически 
оправданной адъювантной терапии 
ХЭ. Данные варианты терапии при-
обретают особую актуальность 
после редукции этиотропного фак-
тора (при его наличии) или же мо-

Обзор / Review
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гут использоваться изолированно, минуя этап АБТ (при 
отсутствии инфекта). Основываясь на результатах ряда 
клинических исследований, важно отметить, что в на-
стоящее время в арсенале клинициста имеется полно-
ценный спектр физиотерапевтических методов лече-
ния ХЭ (электроимпульсная терапия и лекарственный 
электрофорез, ультразвуковая и магнитотерапия), ос-
новными эффектами которых являются [26, 27]: 

• индукция саногенетических механизмов; 
• редукция воспалительных изменений эндометрия; 
• модуляция локального иммунного ответа; 
• стимуляция неоангиогенеза; 
• активация регенераторного потенциала эндометрия; 
• улучшение перфузии эндометрия. 
Вместе с тем АФТ с использованием бовгиалурони-

дазы азоксимера (Лонгидаза) оказывает синергичный 
эффект за счет редуцирования последствий латентного 
воспаления в виде фиброза эндометрия и аномального 
цитокинового профиля. Так, согласно результатам ряда 
отечественных и международных исследований, ис-
пользование АФТ реализует целый ряд патогенетиче-
ски оправданных эффектов, включая [28–31]: 

• снижение выраженности плазмоцитарной инфильт-
рации; 

• снижение выраженности фиброза; 
• нормализацию перфузионных показателей эндо-

метрия и его пролиферативного потенциала; 
• повышение биодоступности и эффективности АБТ 

(при ее необходимости). 
Суммационным результатом всех отмеченных эффек-

тов АФТ является повышение частоты наступления 
клинической беременности, а также успешной имплан-
тации и живорождения как в естественном цикле, так и 
в ходе использования ВРТ. 

Важно отметить, что в настоящее время отсутствуют 
регламентированные персонифицированные стратегии 
патогенетически оправданной терапии ХЭ. Ниже пред-
ставлены основанные на результатах собственного 
опыта авторские практичные схемы патогенетически 
оправданной терапии исходя из степени тяжести ХЭ  
в 3 режимах: light, middle и strong (М.Р. Оразов,  
В.Е. Радзинский, Л.М. Михалева, Е.С. Силантьева,  
Е.Д. Долгов, 2025); рис. 1–3. 

 
Заключение 

Резюмируя сказанное, важно отметить, что РРП по-
прежнему остаются нерешенной проблемой современ-
ной репродуктивной медицины. Данные крупных меж-
дународных исследований демонстрируют высокую ак-
туальность эндометриального фактора в реализации 
неудач имплантации, основной причиной которого, к 
сожалению, служит персистирующее аномальное вос-
паление слизистой оболочки полости матки. 

Вместе с тем особым и, пожалуй, наиболее контра-
версионным вопросом остается лечение ХЭ, которое 
должно быть комплексным и патогенетически оправ-
данным. В настоящее время стало очевидно, что АБТ 
не является панацеей и должна использоваться 
только при обнаружении доказанного/потенциально 
значимого инфекта. В этой связи особую актуаль-
ность приобрели адъювантные стратегии патогенети-
ческой терапии ХЭ, включая антифиброзное и физио-
терапевтическое лечение, позволяющее улучшить ис-
ходы беременности и достичь долгожданного мате-
ринства. 
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Введение 
Проблема репродуктивных потерь в связи с ее широ-

кой распространенностью в настоящее время особенно 
актуальна, оставаясь одной из ведущих в акушерстве. 
По мнению некоторых ученых, репродуктивные потери 
чаще наблюдаются у молодых беременных – до 20 лет 
или беременных старше 30 лет [1]. 

В современном акушерстве и гинекологии общепри-
нятыми причинами репродуктивных потерь со стороны 
матери являются структурные аномалии матки, анти-
фосфолипидный синдром, гормональные и метаболи-
ческие нарушения [2]. 

В последние годы пристальное внимание акушеров-
гинекологов, репродуктологов и патологоанатомов 
привлекают самые ранние сроки беременности – эм-
бриональный период от начала имплантации до конца 
8-й недели после оплодотворения [3]. Эмбриохориаль-
ная недостаточность (ЭХН) реализуется при ранних 
менструальных абортах, спонтанных выкидышах и не-
развивающейся беременности в течение I триместра. 
Вследствие опережающего роста экстраэмбриональных 
структур (хориальный и желточный мешки, целомиче-
ская и амниотическая мембраны), составляющих вме-
сте с децидуализированным близлежащим эндомет-
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Аннотация 
Цель. Изучить причины репродуктивных потерь в I триместре и усовершенствовать методы их ранней диагностики. 
Материал и методы. Дизайн – открытое независимое проспективное исследование. В исследование были включены 139 женщин, 
из них 1-ю группу составили 62 женщины с риском развития эмбриохориальной недостаточности, 2-ю – 57 женщин с ретрохориальной 
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Результаты. Анализ указанных данных показывает, что беременные с высоким индексом массы тела – избыточной массой тела и 
ожирением – имеют большие репродуктивные потери по сравнению с беременными с нормальной массой тела. Достоверное снижение 
количества витаминов D, K и В12 в группе беременных с эмбриохориальной недостаточностью основывалось на изменении микробиоты 
кишечника от нормобиоза до дисбиоза 3-й степени и нарушении их всасывания в кровь. Было доказано, что изменение микробиоты ки-
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Abstract 
Aim. To study the causes of reproductive losses in the first trimester and improve methods for their early diagnosis. 
Material and methods. The study included 139 women: group 1 consisted of 62 women at risk of developing embryochorionic insufficiency, 
group 2–57 women with retrochorial hematoma with a gestation period of up to 8 weeks, group 3 (control) included 20 conditionally healthy 
women with a gestation period of up to 8 weeks. 
Results. Analysis of these data shows that pregnant women with a high body mass index – overweight and obesity – have greater reproductive losses 
compared to normal body weight. A significant decrease in the amount of vitamins D, K and B12 in the group of pregnant women with embryochori-
onic insufficiency was based on a change in the intestinal microbiota from normobiosis to grade III dysbiosis and impaired absorption into the blood. 
It has been proven that changes in the intestinal and vaginal microbiota to severe dysbiosis are one of the main causes of reproductive losses. 
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рием микроокружение эмбриона человека, а также на-
личия разнонаправленных диффузионных потоков эн-
дометриальных и плацентарных белков в анаэробных 
условиях ЭХН существенно отличается в структурном 
отношении от хронической плацентарной недостаточ-
ности II и III триместров [4]. 

Таким образом, лечение ЭХН будет более эффектив-
ным, если комплексную терапию проводить с учетом 
причин, приводящих к ЭХН, и в периоды максималь-
ного роста и развития плода. Поиск дополнительных 
маркеров и разработка принципов выделения групп 
риска развития ЭХН для выбора дальнейшей терапии 
осложнений беременности в ранние сроки является 
конкретным шагом к восстановлению репродуктивного 
потенциала населения Узбекистана. 

Цель – изучить причины репродуктивных потерь в  
I триместре и усовершенствовать методы их ранней ди-
агностики. 

 
Материал и методы 

В исследование включены 139 беременных женщин 
репродуктивного возраста с отягощенным акушерским 
и гинекологическим анамнезом, а также с риском ре-
продуктивных потерь. Согласно критериям включе-
ния/исключения были отобраны беременные, из кото-
рых сформированы 3 группы в сроке до 8 нед беремен-
ности: 

• 1-я (основная – ОГ) – 62 беременные с риском раз-
вития ЭХН; 

• 2-я (сравнения – ГС) – 57 беременных с ретрохори-
альной гематомой сроком гестации до 8 нед; 

• 3-я (контрольная – КГ) – 20 условно здоровых бере-
менных до 8 нед. 

Критерии включения: 
1. Беременные со cроком гестации до 8 нед с репро-

дуктивными потерями в анамнезе (самопроизвольные 
выкидыши, неразвивающаяся беременность) с риском 
неразвивающейся беременности. 

2. Пациентки с выявленной на ультразвуковом иссле-
довании ретрохориальной гематомой со cроком геста-
ции до 8 нед. 

3. Пациентки, страдающие дисбиозом влагалища и 
кишечника, в сроке гестации до 8 нед. 

4. Информированное добровольное согласие на уча-
стие в исследовании. 

Критерии исключения: 
1. Беременность после 9 нед. 
2. Пациентки, страдающие онкологическими заболе-

ваниями, инфицированные ВИЧ. 

3. Пациентки с хромосомными аномалиями и врож-
денными пороками развития плода, требующими пре-
рывания беременности. 

Все обследованные женщины были замужем. Причем 
брак был неродственный у 137 (98%) и родственный – у 
2 (2%). 

Сельских пациенток в 1,4 раза больше, чем городских, 
при этом домохозяйки составили большую часть в трех 
группах данной популяции женщин. 

Возраст менархе и характер менструальной функции 
достоверно не отличались в исследуемой группе и КГ. 
Средний возраст менархе составил 13±2,4 года. Все па-
циентки КГ и ГС имели регулярный 21–35-дневный 
менструальный цикл с продолжительностью менструа-
ции 3–7 дней. 

Гинекологические заболевания имели в анамнезе бо-
лее 70% всех обследованных пациенток. Статистически 
значимых различий между группами выявлено не 
было. 

 
Результаты 

Клиническое исследование включало общий осмотр 
(характер телосложения, масса тела, характер оволосе-
ния) и изучение состояния пищеварительной системы. 
Лабораторное обследование включало изучение со-
стояния системы гемостаза, бактериологическое иссле-
дование кала и изучение микробиценоза влагалища с 
помощью анализа ФЕМОФЛОР-16. Ультрасонография 
органов малого таза осуществлялась с помощью транс-
абдоминального и трансвагинального датчиков с часто-
той 2 и 11 МГц на аппарате «Самсунг Медисон HS 50», 
работающем в реальном времени. 

Первый этап исследования начался с проведения воз-
растного распределения беременных по группам (табл. 1). 

В ОГ 22,5% – беременные в возрасте 18–24 лет,  
77,5% – 25–44 лет. В ГС 66,7% – беременные в возрасте 
18–24 лет, 33,3% – 25–44 лет. В КГ 45% – женщины в 
возрасте 18–24 лет, 55% – 25–44 лет. Результаты ана-
лиза показали, что в ОГ преобладали беременные в воз-
расте 25–44 лет, тогда как в ГС преобладали беремен-
ные женщины в возрасте 18–24 лет. 

Анализ индекса массы тела (ИМТ) проводился между 
группами для определения причин репродуктивных 
потерь. Известно, что нарушение жирового обмена 
приводит к гормональному дисбалансу, нарушению 
микроциркуляции, изменениям в системе гемостаза, 
что, в свою очередь, может стать причиной репродук-
тивных потерь. Результаты антропометрического ана-
лиза между группами представлены в табл. 2. 

Таблица 1. Возрастное распределение женщин в обследованных группах, M±m 
Table 1. Age distribution of women in the groups examined, M±m

Группы
18–24 года 25–44 года

Средний возраст, лет
n M±m n M±m

ОГ, n=62 14 22,07±0,3 48 31,1±0,8 26,5±0,5

ГС, n=57 38 21,3±0,3 19 28,3±0,5 24,8±0,8

КГ, n=20 9 21,2±1,4 11 31,5±5,6 26,3±3,5

Примечание: р>0,05 – достоверных различий нет.
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ИМТ по Кетле составил в ОГ 24,9±0,9, в ГС – 23,7±0,3 
и в КГ – 21,3±2,6 (р<0,05). По увеличению массы тела 
беременные в ОГ также лидировали по сравнению с ГС 
и КГ (67,06±2,6, 61,4±2,5 и 55,7±8,3 кг соответственно, 
р<0,05). 

Также среди групп были изучены анамнестические 
данные беременных: количество беременностей и ро-
дов, число абортов (неразвивающаяся беременность, 
самопроизвольный аборт, медикаментозный аборт, 
срочные роды). Результаты анализа представлены в 
табл. 3. 

Число беременностей и родов составило 3,3±0,2 и 
2,1±0,1 соответственно, что обусловлено отбором в ОГ 
беременных с репродуктивными потерями в анамнезе. 
При этом у 53,2% беременных этой группы была нераз-
вившаяся беременность, у 61,3% – самопроизвольные 
аборты, у 9,6% – медикаментозные аборты, у 29% – 
срочные роды. В ГС количество беременностей и родов 
было одинаковым – 1,3±0,1 у женщин без репродуктив-
ных потерь в анамнезе, но текущая беременность про-
текала с риском невынашивания беременности. В КГ 
вошли женщины без репродуктивных потерь в анам-
незе, текущая беременность без осложнений, а количе-
ство беременностей и родов показало одинаковый ре-
зультат – 2,6±1,2. 

При этом также было проанализировано число слу-
чаев невынашивания беременности по возрастным ка-

тегориям среди беременных. Результаты анализа пред-
ставлены в табл. 4. 

В ОГ по данным анамнеза среди беременных в воз-
расте 18–24 лет женщин с 1 выкидышем – 14,5%, 2 – 
6,5%, 3 и более – 6,5%. Среди беременных в возрасте 
25–44 лет женщин с 1 выкидышем – 32,2%, 2 – 22,6%,  
3 и более – 17,7%. Видно, что с увеличением возраста 
женщин увеличивалось и количество выкидышей 
(р<0,05). 

Из лабораторных исследований были проведены об-
щий, биохимический анализ крови и анализ сверты-
вающей системы крови. Результаты общего анализа 
крови представлены в табл. 5. 

При анализе уровня гемоглобина в общем анализе 
крови было отмечено, что его количество снизилось у 
беременных ОГ и ГС (100,9±1,3 и 104,05±1,06 г/л соот-
ветственно), что свидетельствовало о наличии анемии 
легкой степени тяжести. У беременных КГ этот показа-

Таблица 2. Антропометрические показатели беременных обследованных групп, М±m 
Table 2. Anthropometric indicators of pregnant women in the groups examined, М±m

Группы Средняя масса тела, кг Средний рост, см ИМТ по Кетле

ОГ (n=62) 67,06±2,6* 163,9±1,0 24,9±0,9*

ГС (n=57) 61,4±2,5* 161,1±0,9 23,7±0,3*

КГ (n=20) 55,7±8,3 161,2±4,3 21,3±2,6

*р<0,05 – достоверность различий установлена по отношению к КГ.

Таблица 3. Анамнестические данные беременных обследованных групп, М±m (%) 
Table 3. Medical history data of pregnant women in the groups examined, М±m, %

Группы Беременность Роды
Число выкидышей

Неразвивающаяся 
беременность Самопроизвольный аборт Медицинский 

аборт Срочные роды

ОГ (n=62) 3,3±0,2 2,1±0,1*^ 53,2% 61,3% 9,6% 29%

ГС (n=57) 1,3±0,1 1,3±0,1 0 0 0 0

КГ (n=20) 2,6±1,2 2,6±1,2 0 0 0 0

*р<0,05 – достоверность различий установлена по отношению к ГС и КГ. 

Таблица 4. Анализ количества выкидышей по возрастным 
категориям, n (%) 
Table 4. Analysis of the number of miscarriages by age groups, %

Число выкидышей
Возраст, лет
18–24 25–44

1 9 (14,5)* 20 (32,2)
2 4 (6,5)* 14 (22,6)
≥3 4 (6,5)* 11 (17,7)

*р<0,05 – достоверность различий установлена по отношению  
к возрасту 25–44 года.

Таблица 5. Данные общего анализа крови у беременных 
обследованных групп, М±m 
Table 5. Complete blood counts of pregnant women in the groups exam-
ined, М±m

Параметры ОГ (n=62) ГС (n=57) КГ (n=20)

Гемоглобин, г/л 100,9±1,3*^ 104,05±1,06^ 113,4±4,3

Эритроциты, ×1012/л 3,2±0,04* 3,3±0,03 3,5±0,2

Цветовой показатель 0,85±0,009 0,86±0,008 0,86±0,05

Лейкоциты, ×109/л 7,5±0,1 7,3±0,1 6,2±1,3

Палочкоядерные, % 6,03±1,3 5,01±0,2 4,8±1,2

Сегментоядерные, % 63,8±1,07 65,3±0,6 65,4±3,7

Эозинофилы, % 1,2±0,1 1,1±0,1 1,1±0,7

Базофилы, % 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Лимфоциты, % 25,3±0,5 24,9±0,6 25,7±3,2

Моноциты, % 3,7±0,2 3,9±0,2 3,3±1,7

Тромбоциты, ×109/л 199,01±1,6^ 203,3±1,2^ 242,7±42,5

СОЭ 13,3±0,5 12,01±0,4 9,4±1,6

*p<0,05 – уровень статистической достоверности относительно 
показателей беременных в ГС; ^p<0,05 – статистическая 
достоверность по сравнению с показателями беременных КГ.
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тель хотя и был ниже нормы (104,05±1,06 г/л), но ане-
мии не отмечалось (р<0,05). Также у беременных ОГ по 
сравнению с КГ снизилось количество эритроцитов 
(3,2±0,04 и 3,5±0,2×1012/л соответственно, р<0,05). 

Анализ количества тромбоцитов показал, что в ОГ оно 
составило 199,01±1,6×109/л, в ГС – 203,3±1,2×109/л, в КГ – 
242,7±42,5×109/л. Хотя стандартных отклонений по этому 
показателю не было, отмечено его снижение у беремен-
ных ОГ по сравнению с КГ (р<0,05). Анализ других пока-
зателей не выявил различий между группами. 

В связи с тем, что между группами не было получено 
достоверных результатов по биохимическим показате-
лям, исследованным по стандарту, были проведены не-
стандартные анализы с целью определения происхож-
дения репродуктивных нарушений (табл. 6). 

Количество витамина D в крови составило 5,15±0,3 
нг/мл в ОГ, 22,7±1,2 нг/мл в ГС и 49,8±10,4 нг/мл в КГ. 
Установлено достоверное снижение уровня витамина D 
в ОГ и ГС по сравнению с беременными КГ (р<0,01). 

Большое значение в образовании и всасывании вита-
мина K и витамина В12 имеет кишечная микробиота, а их 
снижение в крови свидетельствует о тяжелом дисбиозе. 

Уровни витаминов K и В12 составляли 0,09±0,02 нг/мл и 
97,2±7,2 пг/мл – у беременных ОГ, 0,12±0,003 нг/мл и 
170,82±3,4 пг/мл – в ГС и в КГ 1,05±0,4 нг/мл и 
316,73±62,3 пг/мл соответственно (р<0,05; р<0,01). 

Кальций крови был достоверно повышен в ОГ и ГС по 
сравнению с КГ (3,16±0,08 ммоль/л, 3,16±0,08 ммоль/л 
и 3,16±0,08 ммоль/л соответственно, р<0,05). Увеличе-
ние количества кальция в крови связано с уменьше-
нием количества витамина D в крови, что вызывает 
снижение всасывания кальция из кишечника и моби-
лизации кальция из костей в кровь. 

Во всех трех группах наблюдалось увеличение коли-
чества свободного трийодтиронина в крови (4,95±0,1, 
4,95±0,1 и 4,0±0,4 нг/мл соответственно, p<0,05), что 
наблюдалось в I триместре беременности и являлось от-
ветной реакцией на повышение уровня бета-хориони-
ческого гонадотропина. 

Результаты бактериологического анализа микро-
биоты кишечника пациенток трех групп приведены в 
табл. 7. 

Результаты анализа показали, что при бактериологи-
ческом исследовании в составе кишечной микробиоты 

Таблица 6. Данные биохимического анализа крови у беременных обследованных групп, М±m 
Table 6. Blood biochemistry panels of pregnant women in the groups examined, М±m

Параметры ОГ (n=62) ГС (n=57) КГ (n=20)

Витамин D, нг/мл 5,15±0,3**^^ 22,7±1,2^^ 49,8±10,4

Витамин K, нг/мл 0,09±0,02*^ 0,12±0,003^ 1,05±0,4

Витамин В12, пг/мл 97,2±7,2**^^ 170,82±3,4^^ 316,73±62,3

Кальций, ммоль/л 3,16±0,08*^ 2,62±0,03* 2,38±0,14

Свободный трийодтиронин, нг/мл 4,95±0,1*^ 4,04±0,09 4,0±0,4

*p<0,05; **p<0,01 – уровень статистической достоверности относительно показателей беременных в ГС; ^p<0,05; ^^p<0,01 – статистическая 
достоверность по сравнению с показателями беременных КГ.

Таблица 7. Результаты анализа кишечной микробиоты, M±m 
Table 7. Gut microbiota analysis results, M±m

Микроорганизмы
Количество микроорганизмов в 1 г кала

ОГ (n=62) ГС (n=57) КГ (n=20)

Салмонеллы-шигеллы 0 0 0

Кишечные палочки с нормальной ферментативной активностью 104,7±0,2*^^ 105,4±0,1^ 106,3±1,5

Лактозонегативные кишечные палочки 104,2±0,2*^ 104,5±0,1^ 105±0,6

Гемолитически активные кишечные палочки 0 0 0

Другие условно-патогенные энтеробактерии (Escherichia coli) 105,3±0,2^ 105,2±0,2^ 104±0,0

Стафилококки (Staphylococcus aureus) 100,7±0,1**^^ 0 0

Стафилококки (Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus saprophyticus) 104±0,0 104±0,0 104±0,0

Энтерококки 105±0,0 105±0,0 105±0,0

Дрожжеподобные грибы 104,4±0,1^ 104,4±0,1 103,9±0,3

Бифидобактерии 104,3±0,1*^^ 106,3±0,1^ 107,3±0,6

Лактобактерии 103,3±0,1**^^ 105,2±0,08^ 105,6±0,7

Ферментонеобразующие бактерии 104±0,0 104±0,0 104±0,0

*p<0,05; **p<0,01 – уровень статистической достоверности относительно показателей беременных в ГС; ^p<0,05; ^^p<0,01 – статистическая 
достоверность по сравнению с показателями беременных КГ.
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всех беременных не выявлены сальмонеллы-шигеллы 
и гемолитически активные кишечные палочки. В ОГ 
отмечалось достоверное снижение количества кишеч-
ных палочек и лактозонегативных кишечных палочек с 
нормальной ферментативной активностью по сравне-

нию с ГС и КГ (104,7±0,2 и 104,2±0,2, 105,4±0,1 и 
104,5±0,1, 106,3±1,5 и 105±0,6, p<0,05, p<0,01 соответ-
ственно, в 1 г кала). 

Из условно-патогенных энтеробактерий E. coli соста-
вила 105,3±0,2 у беременных ОГ, 105,2±0,2 – ГС и 
104±0,0 – КГ, т.е. показала нормальные значения 
(р<0,05). Из других патогенных бактерий-стафилокок-
ков S. aureus не был обнаружен у беременных ГС и КГ, 
а был выявлен только у пациенток ОГ. Количество  
S. aureus в 1 г кала в этой группе составило 100,7±0,1. 
Вместе с этим количество стафилококков S. epidermidis,  
S. saprophyticus, а также энтерококков было изучено во 
всех трех группах. Во всех группах показатели перечис-
ленных патогенных бактерий были в пределах нормы. 

Отмечено достоверное повышение дрожжеподобных 
грибов у беременных ОГ и ГС по сравнению с КГ, где по-
казатели составили 104,4±0,1, 104,4±0,1 и 103,9±0,3 на  
1 г кала соответственно (p<0,05). 

Количество бифидо- и лактобактерий из полезных 
бактерий у беременных ОГ составило 104,3±0,1 и 
103,3±0,1, у беременных ГС 106,3±0,1 и 105,2±0,08, а  
у беременных КГ 107,3±0,6 и 105,6±0,7 соответственно 
(p<0,05, p<0,01). 

100 

80 

60 

40 

20 

0

Рис. 1. Частота кишечного дисбиоза между группами, %. 
Fig. 1. Gut dysbiosis rate across groups, %.

                        ОГ                                   ГС                                    КГ

Дисбиоз 1-й степени                 Дисбиоз 3-й степени 

Дисбиоз 2-й степени                 Нормальная микробиота

Таблица 8. Результаты анализа микробиоты влагалища, M±m 
Table 8. Vaginal microbiota analysis results, M±m

Микроорганизмы ОГ (n=62) ГС (n=57) КГ (n=20)

Контроль 104,7±0,2 104,4±0,3 105,2±0,6

Общая бактериальная масса 106,8±0,12 106,5±0,2 106,5±0,9

Нормальная флора

Lactobacillus spp. 104,9±0,5*^ 105,4±0,4^ 106,2±1,3

Факультативно-анаэробная флора

Enterobacteriaceae 102,2±0,3* 101,9±0,4^ 102,5±2,6

Streptococcus spp. 101,1±0,3* 101,7±0,4^ 100,9±1,8

Staphylococcus spp. 102,5±0,3**^ 101,0±0,3^ 101,8±2,3

Облигатно-анаэробная флора

Gardnerella vaginalis + Prevotella bivia + Porphyromonas spp. 104,2±0,5*^ 103,8±0,4^ 103,0±2,7

Eubacterium spp. 103,4±0,4*^ 103,0±0,4 102,7±2,4

Sneathia spp. + Leptotrichia spp. + Fusobacterium spp. 101,6±0,5**^^ 100,5±0,2^ 0

Megasphaera spp. + Veillonella spp. + Dialister spp. 102,5±0,5 102,1±0,4 102,4±2,1

Lachnobacterium spp. + Clostridium spp. 101,5±0,3^ 101,5±0,4^ 100,7±1,3

Mobiluncus spp. + Corynebacterium spp. 101,8±0,3* 101,3±0,3^ 101,7±1,7

Peptostreptococcus spp. 102,1±0,4*^ 101,5±0,3 101,3±1,6

Atopobium vaginae 102,6±0,5**^^ 101,5±0,3^^ 100,1±0,3

Дрожжеподобные бактерии

Candida spp. 101,1±0,3*^ 101,8±0,3^^ 100,6±1,3

Микоплазмы

Mycoplasma hominis 101,5±0,3*^^ 100,9±0,2^^ 0

Ureaplasma urealiticum, Ureaplasma parvum 103,0±0,3*^^ 102,5±0,3^^ 100,6±1,2

Патогенные бактерии

Mycoplasma genitalium 0 5,2% 0

*p<0,05; **p<0,01 – уровень статистической достоверности относительно показателей беременных в ГС; ^p<0,05; ^^p<0,01 – статистическая 
достоверность по сравнению с показателями беременных КГ.
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На следующем этапе на основании анализа микро-
биоты кишечника определяли степень дисбиоза ки-
шечника у беременных. Результаты анализа представ-
лены на рис. 1. 

У 14,5% беременных ОГ выявлен дисбиоз 2-й степени, 
85,5% – 3-й степени; дисбиоз 1-й степени и нормальная 
микробиота не наблюдались. В ГС дисбиоз кишечника  
1-й степени выявлен у 12,3%, 2-й – у 82,4%, 3-й – у 5,3%.  
У всех беременных КГ (100%) выявлен дисбиоз кишеч-
ника 1-й степени, а дисбиоз 2 и 3-й степени не зарегистри-
рован. Аналогично нормальная кишечная микробиота 
среди беременных всех обследованных групп не выявлена. 

На следующем этапе исследования брали пробу вла-
галища и проводили бактериологический анализ. В ис-
следование были вовлечены беременные женщины 
всех трех групп. Бактериальный анализ проводился пу-
тем выявления нормальной флоры, факультативно-
анаэробной флоры, облигатно-анаэробной флоры, 
дрожжеподобных бактерий и микоплазмы. Результаты 
анализа представлены в табл. 8. 

Анализ микрофлоры влагалища показал, что конт-
рольная и общая бактериальная масса продемонстри-
ровали схожие результаты в ОГ, ГС и КГ (104,7±0,2, 
104,4±0,3, 105,2±0,6 и 106,8±0,12, 106,5±0,2, 106,5±0,9 
соответственно; p>0,05). 

Lactobacillus spp., являющийся нормальной флорой, 
составил 104,9±0,5 в ОГ, 105,4±0,4 в ГС и 106,2±1,3 в КГ 
(р<0,05). Уменьшение количества лактобактерий, счи-
тающихся полезными, создает условия для размноже-
ния условно-патогенных и патогенных бактерий. 

Enterobacteriaceae, являющиеся факультативно-
анаэробной флорой, составили 102,2±0,3, 101,9±0,4 и 
102,5±2,6 соответственно в ОГ, ГС и КГ (p<0,05), а среди 
стрептококков – Streptococcus spp. 101,1±0,3, 101,7±0,4 и 
100,9±1,8 соответственно (р<0,05). Из стафилококков – 
Staphylococcus spp. составил 102,5±0,3 в ОГ, 101,0±0,3 
ГС и 101,8±2,3 в КГ. 

При анализе облигатно-анаэробной флоры показа-
тели G. vaginalis + P. bivia + Porphyromonas были выше 

у беременных ОГ по сравнению с ГС и КГ (104,2±0,5, 
104,2±0,5 и 103,0±2,7 соответственно; p<0,05). Анало-
гичные результаты показали и Eubacterium spp. 
(103,4±0,4, 103,0±0,4 и 102,7±2,4 соответственно; 
p<0,05). Sneathia spp. + Leptotrichia spp. + Fusobac-
terium spp. был выявлен только в ОГ и ГС и не был за-
регистрирован в КГ, а у беременных ОГ был достоверно 
выше, чем в ГС (101,6±0,5 и 100,5±0,2, p<0,05, p<0,01, 
соответственно). Megasphaera spp. + Veillonella spp. + 
Dialister spp. показали схожие результаты во всех трех 
группах, между которыми достоверной разницы не вы-
явлено (p>0,05). Количество Lachnobacterium spp. + 
Clostridium spp., тоже относящегося к группе обли-
гатно-анаэробных бактерий, было достоверно ниже у 
беременных КГ по сравнению с ОГ и ГС и составило 
101,5±0,3, 101,5±0,4 и 100,7±1,3 соответственно 
(p<0,05). Количество Mobiluncus spp. + Corynebac-
terium spp. было достоверно снижено у беременных ГС 
по сравнению с беременными ОГ и КГ (101,8±0,3, 
101,7±1,7 и 101,3±0,3 соответственно; p<0,05). Pep-
tostreptococcus spp. и A. vaginae составили 102,1±0,4 и 
102,6±0,5 в ОГ, 101,5±0,3 и 101,5±0,3 в ГС и 101,3±1,6 и 
100,1±0,3 в КГ соответственно (p<0,05, p<0,01). 

Уровень Candida spp. из дрожжеподобных бактерий 
был достоверно выше у беременных ГС по сравнению с 
беременными ОГ и КГ и составил 101,1±0,3, 100,6±1,3 и 
101,8±0,3 соответственно (p<0,05, p<0,01). 

Из микоплазм M. hominis выявлялась только у бере-
менных ОГ (101,5±0,3; p<0,05) и ГС (100,9±0,2; p<0,01), 
а у беременных КГ не регистрировалась. Количество  
U. urealiticum и U. parvum также увеличилось в 5 и  
4,2 раза у беременных ОГ и ГС по сравнению с беремен-
ными КГ (100,6±1,2, 103,0±0,3 и 102,5±0,3, p<0,05, 
p<0,01 соответственно). 

Из патогенных бактерий M. genitalium выявлена 
только у 5,2% беременных ГС и не выявлена у беремен-
ных ОГ и КГ. 

Таким образом, уменьшение количества лактобакте-
рий во влагалище также снижает выработку ими анти-
микробных пептидов – бактериоцинов. Бактериоцины, 
поддерживая среду на кислотном уровне, препятствуют 
размножению условно-патогенных и патогенных бак-
терий. Уменьшение количества бактериоцинов приво-
дит к образованию щелочной среды во влагалище, что, 
в свою очередь, является условием для развития 
условно-патогенных и патогенных бактерий. Такие из-
менения влагалищной среды повышают риск прерыва-
ния беременности в I триместре беременности. 

С учетом изложенного нами был проведен анализ ви-
дов дисбиоза влагалища. Результаты анализа представ-
лены на рис. 2. 

Анализ частоты встречаемости дисбиоза и нормоце-
ноза показал, что у 12,9% ОГ был выраженный дисбиоз, 
у 25,8% – выраженный анаэробный дисбиоз, у 4,8% – 
выраженный смешанный дисбиоз, у 4,8% – легкий 
анаэробный дисбиоз, у 29,1% – относительный нормо-
ценоз, у 9,7% – абсолютный нормоценоз и у 12,9% – 
ниже контрольного порогового уровня. 

КГ 

 

ГС 

 

ОГ

Рис. 2. Частота встречаемости дисбиоза влагалища между 
группами (%). 
Fig. 2. Vaginal dysbiosis rate across groups, %.
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В ГС 7,1% имели выраженный дисбиоз, 19,3% – выра-
женный анаэробный дисбиоз, 7,1% – легкий анаэробный 
дисбиоз, 29,8% – относительный нормоценоз, 21,1% – аб-
солютный нормоценоз и 15,6% – ниже контрольного по-
рога, а выраженный смешанный дисбиоз не выявлен. 

В КГ у 10% был выявлен выраженный смешанный 
дисбиоз, у 10% – легкий анаэробный дисбиоз, у 20% – 
относительный нормоценоз, у 50% – абсолютный нор-
моценоз и у 10% – ниже контрольного порогового 
уровня, а выраженный дисбиоз и выраженный анаэ-
робный дисбиоз не выявлены. 

Основываясь на приведенных выше данных, можно 
утверждать, что с изменением структуры микробиоты 
влагалища – уменьшением лактобактерий и увеличе-
нием условно-патогенных и патогенных бактерий – 
уровень выраженного дисбиоза у беременных увеличи-
вался, а уровень относительного и абсолютного нормо-
ценоза снижался. 

Таким образом, увеличение микробиоты влагалища 
от нормоценоза к дисбиозу у беременных ОГ с репро-
дуктивными потерями в анамнезе и ГС с ретрохориаль-
ной гематомой по сравнению с КГ свидетельствует о 
том, что риск репродуктивных потерь у беременных 

этой группы также тесно связан с изменением микро-
биоты влагалища. 

 
Заключение 

Таким образом, было доказано, что изменение мик-
робиоты кишечника и влагалища до выраженного дис-
биоза является одной из основных причин репродук-
тивных потерь. При изучении ИМТ беременных от-
мечено, что беременные с избыточной массой тела и 
ожирением имеют большие репродуктивные потери по 
сравнению с беременными с нормальной массой тела. 
Достоверное снижение количества витаминов D, K и В12 
в группе беременных с ЭХН основывалось на измене-
нии микробиоты кишечника от нормобиоза до дис-
биоза 3-й степени и нарушении их всасывания в кровь. 

Полученные данные показали, что увеличение коли-
чества кальция в крови связано со снижением вита-
мина D в крови, что, в свою очередь, снижает всасыва-
ние кальция из кишечника и обеспечивает мобилиза-
цию кальция из костей в кровь. 
 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 

Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest. 

1. Рамазанова Ф.У., Хамошина М.Б., Тулупова М.С., Раевская О.А. Недо-
статочность витамина D как фактор риска репродуктивных потерь 
при неразвивающейся беременности.  Тезисы XV Общероссийского 
научно-практического семинара «Репродуктивный потенциал Рос-
сии: версии и контраверсии» и VIII Общероссийской конференции 
«Контраверсии неонатальной медицины и педиатрии». 2021; с. 115-6. 
Ramazanova F.U., Khamoshina M.B., Tulupova M.S., Raevskaya O.A. 
Insufficiency of the D indicator as a risk factor for reproductive losses 
in non-developing pregnancy. Abstracts of the XV All-Russian scientific 
and practical seminar "Reproductive potential of Russia: versions and 
controversies" and the VIII All-Russian conference "Contraversions in 
neonatal medicine and pediatrics". 2021; p. 115-6 (in Russian). 

2. Лебеденко Е.Ю., Милованов А.П., Саблина Н.В. и др. Морфологи-
ческая верификация причин первой неразвивающейся беремен-
ности. Медицинский вестник Юга России. 2021;12(1):62-7. DOI: 
10.21886/2219-8075-2021-12-1-62-67 
Lebedenko E.Yu., Milovanov A.P., Sablina N.V. et al. Morphological 
verification of the first missed abortion. Medical Herald of the South of 

Russia. 2021;12(1):62-7. DOI: 10.21886/2219-8075-2021-12-1-62-67 
(in Russian). 

3. Милованов А.П., Ожиганова И.Н. Эмбриохориальная недостаточ-
ность: анатомофизиологические предпосылки, обоснование, де-
финиции и патогенетические механизмы. Архив патологии. 
2014;76(3):4-8. 
Milovanov A.P., Ozhiganova I.N. Embryochorionic insufficiency: 
Anatomic and physiologic prerequisites, rationale, definitions and 
pathogenetic mechanisms. Archive of Pathology. 2014;76(3):4 8 (in 
Russian). 

4. Bologan I, Perebicovschii N. SARCINA OPRITĂ ÎN EVOLUŢIE: ASPECTE 
MEDICO-SOCIALE. Scientific Collection “InterConf” 2022;(108):164-74. 
https://archive.interconf.center/index.php/conference-proceeding/ar-
ticle/view/415 

5. Ikhtiyarova GA, Dustova NK, Kudratova RR et al. Pre-course training of 
women with reproductive loss of fetus in anamnesis. Ann Romanian 
Soc Cell Biol 2021;25(1):6219-26. 

Литература / References

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ INFORMATION ABOUT THE AUTHORS
Розикова Дилдора Кодировна – ассистент каф. акушерства и 
гинекологии №1 БухГосМИ. E-mail: dili_4@mail.ru; ORCID: 0009-
0005-3678-0701

Dildora K. Rozikova – Assistant, Abu Ali ibn Sino Bukhara State 
Medical Institute. E-mail: dili_4@mail.ru; ORCID: 0009-0005-3678-
0701

Ихтиярова Гульчехра Акмаловна – д-р мед. наук, проф., 
зав. каф. акушерства и гинекологии №1 БухГосМИ. E-mail: ixti-
yarova7272@mail.ru; ORCID: 0000-0002-2398-3711

Gulchekhra A. Ikhtiyarova – Dr. Sci. (Med.), Professor, Abu Ali 
ibn Sino Bukhara State Medical Institute. E-mail: 
ixtiyarova7272@mail.ru; ORCID: 0000-0002-2398-3711

Каримова Гулрух Комиловна – канд. мед. наук, доц. каф. 
акушерства и гинекологии №1 БухГосМИ. E-mail: gulrukhkarimo-
va9@gmail.ru; ORCID: 0000-0003-1931-1127

Gulrukh K. Karimova – Cand. Sci. (Med.), Associate Professor, 
Abu Ali ibn Sino Bukhara State Medical Institute. E-mail: gulrukhka-
rimova9@gmail.ru; ORCID: 0000-0003-1931-1127



80  | КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |

Оригинальная статья / Original Article

Наврузова Нилуфар Орзижоновна – канд. мед. наук, асси-
стент каф. акушерства и гинекологии №1 БухГосМИ. E-mail: nilu-
far.navruzova.1988@gmail.com; ORCID: 0000-0002-2817-8922

Nilufar O. Navruzova – Cand. Sci. (Med.), Associate Professor, 
Abu Ali ibn Sino Bukhara State Medical Institute.  
E-mail: nilufar.navruzova.1988@gmail.com; ORCID: 0000-0002-
2817-8922

Абдиева Нигина Улугбековна – ассистент каф. фундамен-
тальной медицины Азиатского международного университета.  
E-mail: abdiyevanigina1995@gmail.com; ORCID: 0009-0008-8877-
1569

Nigina R. Abdiyeva – Assistant, Asian International University.  
E-mail: abdiyevanigina1995@gmail.com; ORCID: 0009-0008-8877-
1569

Ражабова Юлдуз Исломовна – ассистент каф. фундамен-
тальной медицины Азиатского международного университета.  
E-mail: oygul.rajabova.1997@gmail.com; ORCID: 0009-0005-5738-
7853

Oygul I. Radjabova – Assistant, Asian International University. 
E-mail: oygul.rajabova.1997@gmail.com; ORCID: 0009-0005-5738-
7853

Поступила в редакцию: 21.01.2025 
Поступила после рецензирования: 04.02.2025 
Принята к публикации: 06.02.2025 

Received: 21.01.2025 
Revised: 04.02.2025 
Accepted: 06.02.2025 



| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |   81

Оригинальная статья / Original Article

DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00573

Гестационные осложнения и характеристика 
морфофункциональной структуры плацентарного 
комплекса у женщин с многоплодной 
беременностью 

 
Т.Ю. Пестрикова1, С.Л. Бачалдин1,2, О.И. Сорочинская1, А.В. Фоменко1  
1 ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицинский университет» Минздрава России, Хабаровск, Россия 
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Аннотация 
В настоящее время частота встречаемости многоплодной беременности составляет 0,7–1,5%, отмечается тенденция к ее увеличению. 
Увеличение частоты многоплодных беременностей является результатом вспомогательных репродуктивных технологий. 
Цель. Изучение частоты гестационных осложнений и особенностей морфоструктуры плацентарного комплекса при монозиготной и 
дизиготной двойне. 
Материалы и методы. Были проанализированы исходы беременности и родов у 283 родильниц с многоплодной беременностью 
(в сроке гестации 34 нед и более), из которых у 151 была диагностирована монозиготная двойня и у 132 – дизиготная двойня. В группу 
сравнения были включены 214 родильниц, роды у которых были одноплодные. Результаты исследования оценивались с помощью ме-
тодов описательной и аналитической статистики. 
Результаты. Характерными осложнениями течения гестационного периода и родов, которые преобладали в случаях при много-
плодной беременности по сравнению с одноплодной, были маловодие (p<0,001), рубец на матке (p<0,001), синдром фето-фетальной 
трансфузии (p<0,05), гипотоническое кровотечение (p<0,001), операция ручного отделения последа (p<0,001) и операция ручного об-
следования полости матки (p<0,001). Частота кесарева сечения была выше при многоплодной беременности независимо от того, была 
беременность монозиготной (p<0,001) или дизиготной (p<0,001). Изучение морфологических характеристик плацентарного комплекса 
показало, что более высокая частота аномального прикрепления и пуповины была зафиксирована при монозиготной двойне (p<0,001) 
по сравнению с дизиготной двойней, тогда как центральный вариант прикрепления пуповины преобладал при одноплодной беремен-
ности (p<0,001). Кроме этого, при монозиготной двойне, по сравнению с дизиготной двойней и одноплодной беременностью, выявлено 
статистически значимое наличие отечности плодных оболочек (p<0,01), плацентита (p<0,01, p<0,01), точечного некроза плаценты 
(p<0,001), отложения фибрина (p<0,001; p<0,001), отслойки плаценты (p<0,05; p<0,01). 
Заключение. Морфологическая характеристика плацентарного комплекса может быть своего рода визитной карточкой, позволяю-
щей дать представление об особенностях условий, в котором развивался плод, а также прогнозировать риск возможных осложнений в 
неонатальном периоде. 
Ключевые слова: многоплодная беременность, монозиготная двойня, дизиготная двойня, послед, пуповина, морфология плаценты. 
Для цитирования: Пестрикова Т.Ю., Бачалдин С.Л., Сорочинская О.И., Фоменко А.В. Гестационные осложнения и характеристика 
морфофункциональной структуры плацентарного комплекса у женщин с многоплодной беременностью. Клинический разбор в общей 
медицине. 2025; 6 (2): 81–88. DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00573 
 
Gestational complications and characteristics of the morphofunctional 
structure of the placental complex in women with multiple pregnancies  
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Abstract 
Currently, the incidence of multiple pregnancies is 0.7–1.5%, and there is an increasing trend. This tendency is associated with assisted reproduc-
tive technologies. 
Aim. To study the frequency of gestational complications and the morphostructural characteristics of the placental complex in monozygotic and 
dizygotic twins. 
Materials and methods. The pregnancy and delivery outcomes were analyzed in 283 mothers with multiple pregnancies (at a gestation period 
of 34 weeks or more). In this study, 151 women were diagnosed with monozygotic twin pregnancies and 132 women were diagnosed with dizygotic 
twin pregnancies. The comparison group consisted of 214 mothers who had delivered a single child. The study’s results were analyzed using de-
scriptive and analytical statistics. 
Results. Specific complications of the gestational period and delivery, which prevailed in cases of multiple pregnancies compared to singleton 
pregnancies, were oligohydramnios (p<0.001), uterine scar (pp<0.001), twin-to-twin transfusion syndrome (p<0.05), hypotonic bleeding 
(p<0.001), manual removal of placenta (p<0.001), and manual examination of the uterine cavity (p<0.001). The frequency of cesarean sections 
was higher in cases of multiple pregnancies, regardless of whether they were monozygotic (p<0.001) or dizygotic (p<0.001). The study of the mor-
phological characteristics of the placental complex revealed that a higher incidence of abnormal umbilical cord attachment was associated with 
monozygotic twins (p<0.001), compared to dizygotic twins, while the central variant of umbilical cord attachment prevailed in singleton pregnan-
cies (p<0.001). In addition, compared to dizygotic twins and singleton pregnancies, monozygotic twin pregnancies showed a statistically signifi-
cant presence of fetal membrane edema (p<0.01), placentitis (p<0.01, p<0.01), focal placental necrosis (p<0.001), fibrin deposition (p<0.001; 
p<0.001), and placental abruption (p<0.05; p<0.01). 
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В  последние десятилетия доля многоплодных бере-
менностей неуклонно растет. Если в 2000 г. на  

1 тыс. рождений приходилось по 6,2 многоплодных ро-
дов, то в 2010 г. – 9,1, а в 2020 г. – 12,11. Этому способ-
ствует широкое внедрение вспомогательных репродук-
тивных технологий (ВРТ), что сопряжено с ростом ча-
стоты так называемого отложенного материнства, а 
именно с увеличением возраста беременных женщин. 
Предрасполагающим фактором является также нали-
чие семейного анамнеза многоплодных беременностей 
[1, 2]. 

В ряде научных публикаций отмечено, что младенцы 
из двойни в пять раз чаще гибнут в течение 1-го месяца 
жизни, чем дети от одноплодной беременности, а дети 
из тройни – в 15 раз чаще. Чем старше женщина, тем 
больше у нее вероятность забеременеть двойней. 20% 
родов среди женщин, которым за 45 лет, составили 
роды двойней, и только 2% – среди женщин в возрасте 
от 20 до 24 лет [3, 4]. 

Основные критерии классификации многоплодной 
беременности – хориальность и амниотичность. При 
монохориальном типе плацентации с общей для двух 
плодов плацентой перинатальная заболеваемость и 
смертность выше, чем при дихориальной или одно-
плодной беременности. Помимо общих осложнений 
многоплодной беременности, таких как преждевремен-
ные роды, преэклампсия, гестационный сахарный диа-
бет, анемия, хромосомные аномалии и пороки развития 
плода, для монохориальной характерны специфиче-
ские осложнения, патогенетически связанные с нали-
чием в плаценте сосудистых анастомозов между систе-
мами циркуляции плодов [1, 2, 5]. 

На основании изложенного цель нашего исследова-
ния – изучение частоты гестационных осложнений и 
особенностей морфоструктуры плацентарного ком-
плекса при монозиготной и дизиготной двойне. 

 
Материалы и методы 

Данная работа выполнялась на базе КГБУЗ «Перина-
тальный центр им. проф. Г.С. Постола» (г. Хабаровск). 
Были проанализированы исходы беременности и родов 
у 283 родильниц с многоплодной беременностью (в 
сроке гестации 34 нед и более), из которых у 151 была 
диагностирована монозиготная двойня (1-я основная 
группа – ОГ 1) и у 132 – дизиготная (2-я основная 
группа – ОГ 2). В группу сравнения (ГС) были 
включены 214 родильниц, роды у которых были одно-
плодные. Результаты исследования оценивались с по-
мощью методов описательной и аналитической стати-
стики. Каждый клинический случай был проанализи-
рован по 40 параметрам. Морфологическое исследова-
ние проводилось на основании приказа Минздрава Рос-

сии от 24.03.2016 №179н «О правилах проведения па-
толого-анатомических исследований». 

Были использованы относительные и средние ве-
личины (Р), а также рассчитана ошибка средней ве-
личины (m). Для оценки различий между двумя неза-
висимыми выборками был использован t-критерий 
Стьюдента (р<0,05 – достоверные различия). Расчет 
производился с использованием пакета прикладных 
программ MS Office 2017 и Statistica 10.0. 

Для сопоставления данных, полученных из выборки с 
альтернативным варьированием признаков, приме-
няли формулу, вытекающую из закона биномиального 
распределения: 

 

m=
 √ P×q 

              
n    

,
 

где m – ошибка относительного показателя средней 
арифметической; p – доля изучаемого признака; q=100 
p – доля противоположного признака; n – общее число 
исследований. Если величина n была меньше 30, то об-
щее число исследований обозначалось как n-1. 

В тех случаях, когда показатель был равен 0% или 
100%, использовали формулу расчета: 

m= 
 t2×100 

         n+t2  
     ,   

где n – число наблюдений, t – критерий достоверно-
сти Стьюдента. 

 
Результаты 

Результаты проведенного исследования показали, 
что у женщин в возрасте до 35 лет достоверно чаще на-
ступала беременность монозиготной двойней 
(41,34±3,72%), у женщин старше 36 лет – дизиготной 
(48,48±4,35%), (р<0,001). Наличие беременности после 
процедуры ВРТ отмечено в 31,79±3,79% случаев среди 
пациенток ОГ 1 (р<0,01), в 29,55±3,71% – в ОГ 2 и в 
21,03±2,79% – в ГС (табл. 1). 

Анализ осложнений гестационного периода и родов 
у пациенток группы обследования (табл. 2) показал, 
что у женщин ОГ 1 по сравнению с аналогичными 
данными ОГ 2 статистически значимо была выше ча-
стота преэклампсии (р<0,01), анемии (р<0,05), пере-
несенной во время беременности ковидной инфекции 
(р<0,01), маловодия (р<0,01), синдрома фето-феталь-
ной трансфузии – СФФТ (р<0,01), преждевременной 
отслойки нормально расположенной плаценты – 
ПОНРП (р<0,01); гипотонического кровотечения 
(р<0,001) и операций ручного обследования полости 
матки (р<0,001). В то же время частота истмико-цер-
викальной недостаточности – ИЦН (р<0,01) была 
выше у пациенток ОГ 2 по сравнению с ОГ 1. 

Сonclusion. The morphological characteristics of the placental complex can act as a kind of "calling card" providing valuable information about 
the conditions in which a fetus developed and helping to predict the risk of potential complications in the neonatal period. 
Keywords: multiple pregnancy, monozygotic twins, dizygotic twins, placenta, umbilical cord, placenta morphology. 
For citation: Pestrikova T.Yu., Bachaldin S.L., Sorochinskaia O.I., Fomenko A.V. Gestational complications and characteristics of the morpho-
functional structure of the placental complex in women with multiple pregnancies. Clinical review for general practice. 2025; 6 (2): 81–88 (In 
Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00573
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Сравнение параметров исследования между ОГ 1 и ГС 
(см. табл. 2) показало, что статистически значимая бо-
лее высокая частота осложнений была выявлена в ОГ 1 
(маловодие, рубец на матке, СФФТ, операция ручного 
отделения последа). В то же время в ГС достоверно 

выше была выявлена частота осложнений, связанных с 
наличием ИЦН и крупного плода. 

Как следует из данных табл. 2, в ОГ 2 по сравнению 
с ГС была статистически значимо выше частота таких 
осложнений, как ПОНРП, гипотоническое кровотече-

Таблица 1. Акушерский статус и срок родоразрешения при настоящей беременности в группах исследования 
Table 1. Obstetric status and date of delivery for the ongoing pregnancy in the study groups

Параметры

Многоплодная беременность 
ГС (n=214)

t1 t2 t3ОГ 1 (n=151) ОГ 2 (n=132)

Абс. P±m, % Абс. P±m, % Абс. P±m, %

До 35 лет 117 77,48±3,40 68 51,52±4,35 165 77,10±2,87 4,7*** 4,91***

После 36 лет 34 22,52±3,40 64 48,48±4,35 49 22,90±2,87 4,7*** 4,91***

Акушерский статус

Первородящие 116 76,82±3,43 103 78,03±3,60 110 51,40±3,42 5,25*** 5,36***

Первородящие (ВРТ) 36 23,84±3,96 28 21,21±4,03 30 14,02±3,31

Повторнородящие 35 23,18±3,43 29 21,97±3,60 104 48,60±3,42 5,25*** 5,36***

Повторнородящие (ВРТ) 12 7,95±3,57 11 37,93±9,01 15 14,42±3,45 2,97*

Беременность после ВРТ 48 31,79±3,79 39 29,55±3,71 45 21,03±2,79 2,88**

Родоразрешение в сроке гестации при настоящей беременности

34–36 нед 9 5,96±1,93 3 2,27±1,21 11 5,14±1,51

37–39 нед 98 64,90±3,88 88 66,67±3,84 147 68,69±3,17

40–42 нед 44 29,14±3,70 41 31,06±3,77 56 26,17±3,00

Способ родоразрешения

Роды per vias naturalis 69 45,70±4,05 74 56,06±4,04 168 78,50±2,81 6,65*** 4,56***

Кесарево сечение (плановое) 63 41,72±4,01 53 40,15±3,99 30 14,02±2,37 5,94*** 5,63***

Кесарево сечение (экстренное) 19 12,58±2,70 5 3,79±1,66 16 7,48±1,80 2,77*

Здесь и далее а табл. 2–5: *р<0,05; **p<0,01; ***p<0,001; t1 – достоверность между группами с монозиготной (ОГ 1) и дизиготной двойней  
(ОГ 2); t2 – достоверность между группами с монозиготной двойней (ОГ 1) и с одноплодной беременностью (ГС); t3 – достоверность между 
группами с дизиготной двойней (ОГ 2) и с одноплодной беременностью (ГС).

Таблица 2. Осложнения гестационного периода и родов у пациенток групп исследования 
Table 2. Gestational complications and birth complications in patients of the study groups

Параметры

Многоплодная беременность 
ГС (n=214)

t1 t2 t3ОГ 1 (n=151) ОГ 2 (n=132)

Абс. P±m, % Абс. P±m, % Абс. P±m, %

Преэклампсия средней степени тяжести 7 4,64±1,71 0 0±2,94 5 2,34±1,03 2,71* 2,26*

Анемия (легкая) 63 41,72±4,01 38 28,79±3,94 104 48,60±3,42 2,30* 3,80***

Острая респираторная вирусная 
инфекция/ковид 3 1,99±1,14 14 10,61±2,68 10 4,67±1,44 2,96**

Маловодие 31 20,53±3,29 12 9,09±2,50 10 4,67±1,44 2,77** 4,42***

ЗРП до 32 нед 10 6,62±2,02 5 3,79±1,66 7 3,27±1,22

ЗРП после 32 нед 18 11,92±2,64 11 8,33±2,41 9 4,21±1,37

ИЦН 10 6,62±2,02 23 17,42±3,30 28 13,08±2,31 2,79** 2,11*

Крупный плод 0 0±2,58 0 0±2,94 10 4,67±1,44 3,24** 3,24**

Тазовое предлежание одного из плодов 10 6,62±2,02 7 5,30±1,95 10 4,67±1,44

Рубец на матке 34 22,52±3,40 19 14,39±3,06 15 7,01±1,75 4,06*** 2,10*

СФФТ 4 2,65±1,31 0 0±2,94 0 0±1,83 2,03* 2,03*

ПОНРП 7 4,64±1,71 0 0±2,94 5 2,34±1,03 2,71** 2,26*

Гипотоническое кровотечение 20 13,25±2,76 38 28,79±3,94 30 14,02±2,37 3,23** 3,21**

Массивная акушерская кровопотеря 2 1,32±0,93 0 0+2,94 5 2,34±1,03

Операция ручного отделения последа 21 13,91±2,82 11 8,33±2,41 10 4,67±1,44 2,92**

Операция ручного обследования полости 
матки 20 13,25±2,76 38 28,79±3,94 30 14,02±2,37 3,23** 3,21**
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Таблица 3. Состояние новорожденных в группах исследования при рождении 
Table 3. State of newborns at birth in the study groups

Параметры

Многоплодная беременность 
ГС (n=214)

t1 t2 t3ОГ 1 (n=151) ОГ 2 (n=132)

Абс. P±m, % Абс. P±m, % Абс. P±m, %

Оценка по шкале Апгар при рождении, баллы

1,8–9 142 94,04±1,93 124 93,94±2,08 203 94,86±1,51

2,7–4 8 5,30±1,82 8 6,06±2,08 9 4,21±1,37

3,3 1 0,66±0,93 0 0±2,94 2 0,93±0,66

Масса младенцев при рождении, г

2000–2499 (первый плод) 117 38,74±2,80 116 43,94±3,05 15 7,01±1,75 9,61*** 10,50***

2000–2499 (второй плод) 141 46,69±2,87 127 48,11±3,08 0 0±1,83

2500–2999 (первый плод) 10 6,62±2,02 5 3,79±1,66 48 22,43±2,85 2,22* 3,30** 5,10***

2500–2999 (второй плод) 34 22,52±3,40 16 6,06±1,47 0 0±1,83

3000–3499 0 0±2,58 0 0±2,94 77 35,98±3,28 10,97*** 10,97***

3500 г и более 0 0±2,58 0 0±2,94 74 34,58±3,25 10,64*** 10,64***

Диссоциированная двойня 29 19,21±3,21 19 14,39±3,06 0 0±1,83

Таблица 4. Характеристика отдельных компонентов последа у пациенток групп исследования 
Table 4. Characteristics of certain secundine components in patients of the study groups

Параметры

Многоплодная беременность 
ГС (n=214)

t1 t2 t3ОГ 1 (n=151) ОГ 2 (n=132)

Абс. P±m, % Абс. P±m, % Абс. P±m, %

Характеристика пуповины первого младенца

Длина, см 151 42,1±1,99 132 44,9±3,41 214 49±2,07 2,40*

Диаметр, мм 151 15,3±1,88 132 17,8±2,04 214 19,6±2,07

Масса, г 151 42,0±1,22 132 48,0±1,23 214 43±1,01 3,14** 3,46***

Характеристика пуповины второго младенца

Длина, см 151 43,58±2,12 132 45,7±1,18 214 50,5±1,03 2,94* 3,06**

Диаметр, мм 151 15,8±1,04 132 16,0±2,05 214 19,9±2,03

Масса, г 151 43±1,26 132 49±1,22 214 43±1,01 3,79*** 3,42***

Масса последа в зависимости от суммарной массы младенцев при рождении

Масса младенцев 2000–2499 г 0 0±2,58 0 0±2,94 15 489,3±100,7 4,86*** 4,86***

Масса младенцев 2500–2999 г 0 0±2,58 0 0±2,94 48 510,6±90,6 5,63*** 5,64***

Масса младенцев 3000–3499 г 0 0±2,58 0 0±2,94 77 557,8±77,4 7,20*** 7,20***

Масса младенцев 3500–3999 г 0 0±2,58 0 0±2,94 64 629,9±149,8 4,20*** 4,20***

Суммарная масса младенцев  
4000–4499 г 37 537,7±98,7 30 806,4±59,9 10 889,9±50,6 2,33* 3,18**

Суммарная масса младенцев  
4500–4999 г 75 598,9±88,8 84 956,8±79,4 0 0±1,83 3,00* 6,74*** 522,84**

Суммарная масса младенцев  
5000–5500 г 39 679,7±78,9 18 1004,6±100,25 0 0±1,83 2,55* 8,61*** 548,96***

Отношение массы последа  
к суммарной массе младенцев  
при рождении

151 1/7–1/8 – 1/5 – 1/5–1/6

Масса последа, г 151 605,43±89,0 132 956,8±67,0 214 615,9±75,4 3,15** 3,41*** 4,52***
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ние, операция ручного обследования полости матки.  
В ГС по сравнению с ОГ 2 преобладали такие ослож-
нения, как преэклампсия, анемия, ИЦН, крупный 
плод. 

Следовательно, в суммарном отношении характер-
ными осложнениями течения гестационного периода и 
родов, которые были выше в ОГ 1 и ОГ 2 по сравнению 
с ГС, являются маловодие (p<0,001), рубец на матке 
(p<0,001), СФФТ (p<0,05), гипотоническое кровотече-
ние (p<0,001), операция ручного отделения последа 
(p<0,001) и операция ручного обследования полости 
матки (p<0,001). 

Таким образом, представленные в табл. 2 результаты 
свидетельствуют о том, что осложненное течение бере-
менности и родов при многоплодной беременности, по 
сравнению с особенностями течения одноплодной бе-

ременности, напрямую зависит от функционирования 
плацентарного комплекса и объема матки к концу бере-
менности. 

Родоразрешение через естественные родовые пути 
преобладало в ГС (p<0,001), соответственно, частота ке-
сарева сечения была выше в ОГ 1 и ОГ 2 (см. табл. 1). 

Рождение младенцев в состоянии асфиксии (табл. 3) 
встречалось статистически значимо реже во всех груп-
пах исследования: ОГ 1 (p<0,001), ОГ 2 (p<0,001) и ГС 
(p<0,001). 

Определение массы тела новорожденных младенцев 
(табл. 3) показало, что в весовой категории 3000–3499 г  
и выше статистически значимо преобладали младенцы 
матерей ГС (p<0,001). В весовой категории 2000–2499 г 
достоверно больше было младенцев матерей ОГ 1 и  
ОГ 2 (p<0,001) по сравнению с данными ГС. Кроме 

Таблица 5. Морфологическая характеристика последа в группах исследования 
Table 5. Morphological characteristics of secundines in the study groups

Параметры

Многоплодная беременность 
ГС (n=214)

t1 t2 t3ОГ 1 (n=151) ОГ 2 (n=132)

Абс. P±m, % Абс. P±m, % Абс. P±m, %

Особенности прикрепления пуповины у первого плода в ОГ 1, ОГ 2

Краевое 63 41,72±4,01 25 18,94±3,41 51 23,83±2,91 4,34** 3,61**

Центральное 12 7,95±2,20 8 6,06±2,08 45 21,03±2,79 3,68** 4,19**

Парацентральное 69 45,70±4,05 80 60,61±4,25 108 50,47±3,42 2,54*

Оболочечное 7 4,64±1,71 17 12,88±2,92 10 4,67±1,44 2,44* 2,52*

Особенности прикрепления пуповины у второго плода в ОГ 1, ОГ 2

Краевое 63 41,72±4,01 25 18,94±3,41 51 23,83±2,91 4,34** 3,61**

Центральное 12 7,95±2,20 8 6,064±2,08 45 21,03±2,79 3,68** 4,19**

Парацентральное 69 45,70±4,05 80 60,61±4,25 108 50,47±3,42 2,54*

Оболочечное 7 4,64±1,71 17 12,88±2,92 10 4,67±1,44 2,44* 2,52*

Морфологическая характеристика плодных оболочек

Утолщения 108 71,52±3,67 80 60,61±4,25 108 50,47±3,42 4,21*** 2,09*

Отечность 117 77,48±3,40 80 60,61±4,25 104 48,60±3,42 3,10** 4,75*** 2,02*

Морфологическая характеристика последа

Монохориальная 
диамниотическая двойня 151 100±2,58 0 0±2,94 0 0±1,83 31,61** 25,57**

Дихориальная диамниотическая 
(неразделенные плаценты) 0 0±2,58 125 94,70±1,95 0 0±1,83 48,55*** 48,55***

Дихориальная диамниотическая 
(разделенная плацента) 0 0±2,58 7 5,30±1,95 0 0±1,83 2,72** 2,72**

Расстояние между местами 
прикрепления: более 3,3–4 см 142 94,04±1,93 132 

0 100±2,94 0 0±1,83 48,81*** 48,81***

Расстояние между местами 
прикрепления: менее 3 см 9 5,96±1,93 0 0±2,94 0 0±1,83 3,09**

Хронический хориоамнионит 18 11,92±2,64 24 18,18±3,36 17 7,94±1,85 2,67**

Плацентит 8 5,30±1,82 0 0±2,94 0 0±1,83 2,91** 2,91**

Точечный некроз плаценты 0 0±2,58 25 18,94±3,41 0 0±1,83 5,55*** 5,55***

Отложение фибрина + 13 8,61±2,28 0 0±2,94 0 0±1,83 3,77*** 3,77**

Отложение фибрина ++ 28 18,54±3,16 6 4,55±1,81 5 2,34±1,03 3,84*** 4,87***

Отложения кальцинатов 0 0±2,58 1 0,76±0,75 4 1,87±0,93 2,02*



этого, в ОГ 1, в весовой категории 2000–2499 г и 2500–
2999 г, преобладали младенцы, родившиеся первыми 
(p<0,05; p<0,001). Аналогичных результатов для ОГ 2 
получено не было. Наличие диссоциированной (дис-
кордантной) двойни при разнице между ожидаемыми 
массами младенцев, превышающей 15%, в ОГ 1 дости-
гало 19,21±3,21%, а в ОГ 2 – 14,39±3,06%. 

Изучение характеристики отдельных компонентов 
последа у пациенток групп обследования (табл. 4) пока-
зало, что длина пуповины (см) в ГС была больше, чем в 
ОГ 1 и ОГ 2 (p<0,05; p<0,01). Между тем наиболее высокая 
масса пуповины (г) была у младенцев ОГ 2 по сравнению 
с ОГ 1 (p<0,01; p<0,001) и ГС (p<0,001; p<0,01). 

Сравнительный анализ массы последа (табл. 4) в за-
висимости от весовой категории младенцев показал, 
что наибольшая масса последа была зафиксирована в 
ОГ 2 (p<0,001; p<0,001) по сравнению с ОГ 1 и ГС. Отно-
шение массы последа к суммарной массе младенцев 
при рождении в ОГ 1 было равно 1/7–1/8; в ОГ 2 – 1/5; 
в ГС – 1/5–1/6. 

В ОГ 2 в 94,70±1,95% были неразделенные дихори-
альные диамниотические плаценты (p<0,001); табл. 5. 

Как следует из данных табл. 5, у плодов ОГ 1 и ОГ 2 
статистически значимо преобладали варианты ано-
мального прикрепления пуповины: парацентральное, 
краевое, оболочечное. Между тем в ГС преобладал 
центральный вариант прикрепления пуповины по 
сравнению с ОГ 1 (p<0,001) и ОГ 2 (p<0,001). Утолще-
ние и отечность плодных оболочек статистически 
значимо преобладали в ОГ 1 и ОГ 2 по сравнению с ГС 
(p<0,001, p<0,01). Выраженность данных отклонений 
преобладала в ОГ 1 по сравнению с ОГ 2 (p<0,01). Рас-
стояние между местами прикрепления пуповин к пла-
центе менее 3 см было отмечено в 5,96±1,93% случаев в 
ОГ 1 (p<0,01). Изучение морфологической структуры 
плацентарной ткани показало, что в ОГ 1 по сравнению 
с ОГ 2 и ГС выявлено статистически значимое наличие 
плацентита (p<0,01; p<0,01), точечного некроза пла-
центы (p<0,001), отложения фибрина (p<0,001; 
p<0,001), отслойки плаценты (p<0,05; p<0,01). 

 
Обсуждение 

В настоящее время частота встречаемости много-
плодной беременности составляет 0,7–1,5%, отмечается 
тенденция к ее увеличению; около 80% многоплодных 
беременностей являются результатом ВРТ [6, 7]. 

Говоря о многоплодной беременности, прежде всего 
следует остановиться на значении зиготности и хори-
альности. К сожалению, в пренатальном периоде иссле-
дование зиготности затруднено, поэтому важным мо-
ментом для оценки прогноза беременности является 
определение хориальности [8]. 

В проведенном исследовании нами были проанали-
зированы исходы беременности и родов при монози-
готной и дизиготной двойне в сравнении с одноплод-
ной беременностью. 

Полученные результаты показали, что у каждой 
третьей пациентки с многоплодной беременностью ге-

стационный период наступил в результате процедуры 
ВРТ, тогда как при одноплодной беременности ВРТ 
было выполнено у каждой пятой женщины. Изучение 
особенностей течения гестационного периода при мо-
нозиготной и дизиготной двойне показало, что при мо-
нозиготной двойне была выше частота преэклампсии 
(p<0,01), анемии (p<0,05), перенесенной во время бере-
менности ковидной инфекции (p<0,01), маловодия 
(p<0,01), СФФТ (p<0,01), ПОНРП (p<0,01), гипотониче-
ского кровотечения (p<0,001) и операций ручного об-
следования полости матки (p<0,001). 

Характерными осложнениями течения гестацион-
ного периода и родов, которые преобладали при много-
плодной беременности по сравнению с одноплодной, 
были маловодие (p<0,001), рубец на матке (p<0,001), 
СФФТ (p<0,05), гипотоническое кровотечение 
(p<0,001), операция ручного отделения последа 
(p<0,001) и операция ручного обследования полости 
матки (p<0,001). Частота кесарева сечения была выше 
при многоплодной беременности независимо от того, 
была беременность монозиготной (p<0,001) или дизи-
готной (p<0,001). 

Полученные нами результаты соответствуют данным 
ряда литературных источников, в которых подчерки-
ваются особенности осложненного течения беременно-
сти и родов при многоплодной беременности [9]. 

Частота диссоциированной двойни в нашем исследо-
вании составила 19,21±3,21% при монозиготной двойне 
и 14,39±3,06% – при дизиготной. 

Как следует из данных литературных источников, ос-
новными причинами развития дискордантности и за-
держки роста плода (ЗРП) считаются различия в разме-
рах плацентарных площадок, приводящие к неравно-
мерному обмену веществ и крови, а также нарушения 
кровоснабжения плодов, обусловленные сосудистыми 
анастомозами в плаценте [10]. 

Полученные нами данные свидетельствуют о том, что 
средняя масса последа при монозиготной двойне была 
605,43±89,0 г, при дизиготной – 956,8±67,0 г, при од-
ноплодной беременности – 615,9±75,4 г. Отношение 
массы последа к суммарной массе младенцев при рож-
дении при монозиготной двойне было 1/7–1/8, при ди-
зиготной – 1/5, при одноплодной беременности – 1/5–
1/6. При этом масса плаценты при двойне, как правило, 
меньше, чем удвоенная масса плаценты при одноплод-
ной беременности [8]. 

Изучение морфологических характеристик плацен-
тарного комплекса показало, что более высокая частота 
аномального прикрепления пуповины была зафикси-
рована при монозиготной двойне (p<0,001) по сравне-
нию с дизиготной двойней, тогда как центральный ва-
риант прикрепления пуповины преобладал при одно-
плодной беременности (p<0,001). Кроме этого, при мо-
нозиготной двойне по сравнению с дизиготной двойней 
и одноплодной беременностью выявлено статистиче-
ски значимое наличие отечности плодных оболочек 
(p<0,01), плацентита (p<0,01; p<0,01), точечного нек-
роза плаценты (p<0,001), отложения фибрина 
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(p<0,001; p<0,001), отслойки плаценты (p<0,05; 
p<0,01). 

Аномальное прикрепление одной или обеих пуповин 
к плаценте сопровождается снижением пуповино-пла-
центарного кровотока, что повышает риск развития 
тромбоза и СФФТ, а наличие отложения фибрина, от-
слойки плаценты свидетельствует об плацентарной не-
достаточности [11–14]. 

Таким образом, морфологическая характеристика 
плацентарного комплекса может быть своего рода ви-
зитной карточкой, позволяющей дать представление об 
особенностях условий, в которых развивался плод, а 
также прогнозировать риск возможных осложнений в 
неонатальном периоде несмотря на то, что младенец 
родился без асфиксии с высокой оценкой по шкале Ап-
гар. Особую значимость данный факт приобретает при 
многоплодной беременности, как монозиготной, так и 
дизиготной. 

 
Заключение 

Многоплодная беременность является серьезной про-
блемой современного акушерства и перинатологии. За 
последние годы повсеместно отмечается возрастание 

частоты многоплодной беременности. Исходы много-
плодной беременности зависят от множества факторов, 
оценить и спрогнозировать которые не всегда представ-
ляется возможным. Поэтому необходимо учитывать 
морфофункциональные особенности последа как про-
визорного органа плодов, которые могут помочь опре-
делить оптимальные рекомендации ведения младенцев 
с многоплодной беременностью, а также выявить до-
полнительные факторы риска по возможным осложне-
ниям в неонатальном периоде. 
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Аннотация 
В статье рассматриваются вопросы формирования мотивации и самоотношения у женщин старшего репродуктивного возраста. 
Цель. Выявить сформированность уровня мотивации и типа самоотношения к материнству у женщин старшего репродуктивного воз-
раста. 
Материалы и методы. Исследование выполнено в НМИЦ АГП им. В.И. Кулакова, участвовали 60 респонденток, средний возраст 
41 год. Психодиагностические методики: методика исследования самоотношения Р.С. Пантелеева и В.В. Столина, методика «Мотива-
ция родительства» Ю.Ф. Лахвич, опросник «Степень принятия родительской позиции» Е.И. Захаровой. 
Результаты. Большинство женщин позднего репродуктивного возраста, планирующих материнство, характеризуются недостаточно 
позитивным самоотношением и переживанием внутренней неустроенности. Отношение к материнской роли у женщин с позитивным 
самоотношением, в сравнении с женщинами с негативным самоотношением, отличается более выраженным когнитивным компонен-
том, эмоциональным и мотивационным компонентами, которые проявляются в виде более высокой осознанности родительства, в более 
позитивном эмоциональном отношении к себе как к будущей матери, желании иметь ребенка и подарить ему свою любовь и заботу, а 
также реализоваться в качестве родителя, испытать радость материнства. У женщин с негативным самоотношением в структуре моти-
вации родительства доминирует желание укрепления семьи, гармонизации или сохранения отношений в семье, защиты интересов чле-
нов семьи. У женщин с позитивным самоотношением в большей степени, чем у женщин с негативным самоотношением, выражен по-
веденческий компонент отношения к материнской роли в виде готовности заботиться о ребенке, нести ответственность за ребенка, ис-
пытывать к будущему ребенку безусловную любовь и симпатию. 
Ключевые слова: материнство, готовность, ожидание беременности, старший репродуктивный возраст, поздняя беременность, от-
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Для цитирования: Милютина М.А., Гарданова Ж.Р., Володарская Е.А. Самоотношение и мотивация на родительство у женщин стар-
шего репродуктивного возраста. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (2): 89–95. DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00574 
 
 
Self-attitude and motivation for parenthood in women of older 
reproductive age 
 
Mariia A. Milyutina1, Zhanna R. Gardanova2–4, Elena A. Volodarskaya5 
 
1 MD GROUP Clinical Hospital of the clinic "Mother and Child", Moscow, Russia; 
2 Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russia; 
3 Kulakov National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology, Moscow, Russia; 
4 Medical University MGIMO-MED, Moscow, Russia; 
5 Vavilov Institute of the History of Natural Sciences and Technology of the Russian Academy of Sciences, Moscow, Russia 
zanna7777@inbox.ru 
 
Abstract 
The article deals with the formation of motivation and self-attitude in women of older reproductive age. 
Aim. To identify the level of motivation and type of self-attitude to motherhood in women of older reproductive age. 
Materials and methods. The study was carried out in Kulakov National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology, 
in which 60 respondents, average age 41 years, took part. Psychodiagnostic techniques: self-attitude research by R.S. Panteleyev and V.V. Stolin, 
methodology "Motivation of parenthood" by Yu.F. Lakhvich, questionnaire "Degree of acceptance of parental position" by E.I. Zakharova. 
Results. The majority of women of late reproductive age planning motherhood are characterized by insufficiently positive self-attitude and ex-
perience of inner unsettledness. The attitude to the maternal role in women with positive self-attitudes, in comparison with women with negative 
self-attitudes, is characterized by a more pronounced cognitive component, emotional and motivational components, which are manifested in the 
form of a higher awareness of parenthood, in a more positive emotional attitude to herself as a future mother, the desire to have a child and to 
give her love and care, as well as to be realized as a parent, to experience the joy of motherhood. In women with negative self-attitudes, the desire 
to strengthen the family, harmonize or preserve relations in the family, and protect the interests of family members dominates in the structure of 
parenting motivation. In women with positive self-attitudes, the desire to strengthen the family, harmonize or preserve family relationships, and 
protect the interests of family members dominates in more 
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Актуальность 
Восприятие материнской роли у женщин старшего 

репродуктивного возраста в настоящее время во мно-
гом определяется современными социокультурными и 
экономическими особенностями. Карьерный рост, фи-
нансовая независимость порой являются ведущими 
причинами отложенной или поздней беременности.  
В последние два десятилетия активно отмечается уве-
личение числа женщин, которые принимают решение 
стать матерью уже в зрелом возрасте. Женское репро-
дуктивное старение является одной из важных этиче-
ских тем в репродуктологи [1]. 

Мы предполагаем, что феномен отложенного материн-
ства обусловлен возможностями самореализации в про-
фессиональной сфере, возможностью получить экономи-
ческую стабильность и личную свободу. Однако вопрос о 
влиянии самоотношения и мотивации на родительство в 
данной возрастной категории остается малоизученным. 

К.Р. Роджерс подчеркивал, что самоотношение фор-
мируется на основе непосредственного опыта и яв-
ляется результатом внутренней оценки собственных до-
стоинств и недостатков. Многие женщины в разные 
возрастные периоды имеют разную степень мотивации 
к реализации материнской роли. Женщины старшей 
возрастной группы более ответственно относятся к 
предстоящей беременности и в то же время более тре-
вожны в связи с возникающими опасениями по поводу 
своего здоровья и здоровья ребенка [2]. 

С возрастом у женщин снижается репродуктивная 
способность, что может вызывать тревожные пережи-
вания и усиливать мотивацию на рождение ребенка.  
В психологическом аспекте возрастной фактор связан с 
формированием так называемого кризиса среднего 
возраста, который может сопровождаться пересмотром 
жизненных приоритетов и стремлением к новым смыс-
лам. Материнство в таком случае может восприни-
маться как способ преодоления кризиса и как источник 
эмоциональной поддержки. Женщины старшего воз-
раста могут воспринимать материнство как способ под-
тверждения своей значимости и реализации экзистен-
циальных потребностей. Кроме того, женщины стар-
шего возраста чаще задумываются о качестве воспита-
ния ребенка, какую роль матери и какой стиль воспита-
ния лучше выбирать. Их мотивация к материнству ха-
рактеризуется высокой степенью осознанности и ответ-
ственности за принятие родительской роли. 

Подобное поведение наиболее характерно для таких 
стран, как Австрия, Франция, Италия и Россия, где 28–
32% женщин рассматривают возможность стать мате-
рью после 35 лет [3, 4]. 

М. Розенберг акцентирует внимание на социальных 
факторах, которые способствуют формированию само-
отношения. C. Rogers, в свою очередь, видит самоотно-
шение как систему представлений о себе, которая скла-
дывается на основе индивидуального опыта и пережи-
ваний [5]. Он выделяет две составляющие этой си-
стемы: когнитивную (самооценку) и эмоциональную 
(самопринятие). 

В связи с актуальностью выявления уровня самоотно-
шения и уровня мотивации к материнской роли у жен-
щин старшего репродуктивного возраста было прове-
дено данное исследование. 

Характеристика выборки. В исследовании при-
няли участие 60 женщин старшего репродуктивного 
возраста (35–47 лет), которые планировали стать мате-
рями в ближайшие 2 года. Средний возраст участниц 
составил 41 год. 

Цель исследования – выявить сформированность 
уровня мотивации и типа самоотношения к материн-
ству у женщин старшего репродуктивного возраста. 

Методики исследования: 
• Методика исследования самоотношения Р.С. Панте-
леева и В.В. Столина. Позволяет выявить когнитив-
ные и эмоциональные аспекты самоотношения. 

• Методика «Мотивация родительства» Ю.Ф. Лахвич. 
Оценивает выраженность отдельных мотивов и их 
групп (направленность на ребенка, на себя, на обще-
ство, на семью и экзистенциальные мотивы). 

• Опросник «Степень принятия родительской пози-
ции» Е.И. Захаровой. Оценивает поведенческий 
компонент родительского отношения по таким по-
казателям, как забота, зависимость, ответствен-
ность, руководство, поддержка и эмоциональное 
принятие ребенка. 

Методы математической обработки данных.  
В процессе исследования применялись следующие ме-
тоды статистического анализа: описательная стати-
стика, включающая расчет процентных показателей и 
средних значений; непараметрический критерий 
Манна–Уитни для сравнения двух независимых выбо-
рок; критерий углового преобразования Фишера. 

 
Результаты 

При изучении особенностей самоотношения женщин 
позднего репродуктивного возраста анализу подверга-
лись ответы женщин с разным уровнем выраженности 
показателей самоотношения, оцениваемого по мето-
дике исследования самоотношения Р.С. Пантелеева, 
В.В. Столина. Результаты исследования представлены 
на рис. 1. 

Согласно полученным данным, умеренный уровень 
самоотношения по шкале «открытость» выявлен у 
71,7% женщин. У 10% опрошенных женщин получены 
низкие показатели по этой шкале, свидетельствующие 
об открытости, а у 18,3% – высокие показатели, указы-
вающие на закрытость, неспособность или нежелание 
осознавать и выдавать значимую информацию о себе. 

Наибольшая доля женщин позднего репродуктив-
ного возраста (70%) имеют средние показатели по 
шкале «самоуверенность». Высокий уровень самоуве-
ренности выявлен у 16,7% женщин, а у 13,3% участниц 
исследования уровень самоуверенности низкий. 

Только у 5% женщин позднего репродуктивного воз-
раста, планирующих материнство, выявлен низкий 
уровень саморуководства, тогда как доля женщин с вы-
сокими показателями саморуководства составила лишь 
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21,7%. Большинство (73,3%) характеризуются удовле-
творительным уровнем саморуководства. 

По шкале «зеркальное Я» (или «отраженное самоот-
ношение») у 20% опрошенных женщин выявлен низ-
кий уровень, у 21,7% – высокий, а у 58,3% – умеренный. 

Результаты оценки самоотношения по шкале «само-
ценность» показали, что только 16,7% опрошенных 
женщин характеризуются высокими показателями по 
этой шкале. У 8,3% участниц исследования выявлен 

низкий уровень самоценности, а у 75% уровень само-
ценности оказался средним. 

В исследуемой выборке лишь 18,3% женщин характе-
ризуются высоким уровнем самопринятия. У 21,7% 
участниц наблюдается недостаток самопринятия, а у 
60% выявлена умеренная степень самопринятия. 

31,7% женщин 35–47 лет, участвующих в исследова-
нии, отличаются низким уровнем самопривязанности. 
У 55% уровень самопривязанности умеренный, а у 

Рис. 1. Процентное распределение женщин с разным уровнем самоотношения. 
Fig. 1. Percentage distribution of women with different self-attitude levels.

Примечание. 1 – открытость, 2 – самоуверенность, 3 – саморуководство, 4 – зеркальное «Я», 5 – самоценность, 6 – самопринятие,  
7 – самопривязанность, 8 – внутренний конфликт, 9 – самообвинение, С – самоуважение, А – аутосимпатия, ВН – внутренняя неустроенность.

Таблица 1. Различия в выраженности показателей самоотношения у женщин с позитивным и негативным самоотношением 
Table 1. Differences in indicators of self-attitude in women having positive and negative self-attitude

Сравниваемые показатели
Средние значения

U-критерий Манна–УитниЖенщины с позитивным 
самоотношением

Женщины с негативным 
самоотношением

Открытость 5,0 6,2 320*

Самоуверенность 7,3 4,3 43**

Саморуководство 7,3 4,7 82**

Зеркальное «Я» 7,1 3,6 28,5**

Самоценность 7,0 4,9 126,5**

Самопринятие 6,2 4,1 206,5**

Самопривязанность 5,9 4,1 222**

Конфликтность 2,8 5,9 94**

Самообвинение 2,9 5,9 102**

Самоуважение 26,8 18,8 36**

Аутосимпатия 19,0 13,1 105,5**

Внутренняя неустроенность 5,7 11,8 58,5**

Здесь и далее в табл. 2: *р≤0,05, **р≤0,01.
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13,3% выявлены высокие показатели самопривязанно-
сти. 

Анализ внутренней конфликтности, как показателя 
самоотношения, показал, что 41,7% женщин имеют 
низкий уровень внутреннего конфликта. Высокая сте-
пень внутреннего конфликта характерна для 11,7% 
участниц, тогда как у 46,7% уровень конфликтности 
умеренный. 

У 53,3% женщин самообвинение имеет умеренный 
уровень. Выраженная склонность к самообвинению на-
блюдается у 11,7%, а 33,1% участниц исследования отли-
чаются низким уровнем самообвинения. 

Анализ обобщенных факторов самоотношения пока-
зал, что никто из опрошенных не имеет чрезмерно вы-
соких показателей по фактору «самоуважение». Низ-
кие показатели выявлены у 11,7% женщин, а у 88,3% 
уровень самоуважения удовлетворительный. 28,3% 
женщин имеют низкий уровень аутосимпатии, и только 
5% – высокий. У 66,7% уровень аутосимпатии умерен-
ный. Низкий уровень внутренней неустроенности обна-
ружен у 45% опрошенных, 51,7% характеризуются уме-
ренной степенью, а у 3,3% выявлен высокий уровень не-
устроенности, что свидетельствует о наличии проблем 
самоотношения у большинства женщин позднего ре-
продуктивного возраста. 

Для проведения сравнительного исследования были 
сформированы две равные по объему группы (по 30 чело-
век), критерием выделения которых явились статистиче-
ски значимые различия в уровне самоотношения по всем 
показателям (р≤0,05, р≤0,01); табл. 1. Различия в группах 
определялись с помощью критерия Манна–Уитни. 

В 1-ю группу были включены женщины с более высо-
кими показателями самоотношения («женщины с по-

зитивным самоотношением»). Вторую группу соста-
вили женщины со значимо более низким уровнем са-
моотношения («женщины с негативным самоотноше-
нием»). 

Результаты сравнительного исследования мотива-
ционного компонента отношения к материнской роли 
по методике «Мотивация родительства» у женщин 
позднего репродуктивного возраста с разным уровнем 
самоотношения представлены на рис. 2. 

Как следует из данных, указанных на рис. 2, у жен-
щин с позитивным самоотношением в структуре моти-
вов родительства преобладают направленность на ре-
бенка (26,1 балла) и направленность на себя (25,5 балла 
из 30 максимально возможных баллов). В наименьшей 
степени у этих женщин выражены направленность на 
семью (16,3 балла) и направленность на общество  
(15,1 балла). 

У женщин с негативным самоотношением в структуре 
мотивации родительства доминируют экзистенциаль-
ные мотивы (26,6 балла) и направленность на семью 
(25,4 балла). В наименьшей степени у них представлена 
направленность на себя (18,6 балла). 

Согласно результатам сравнительного анализа у жен-
щин с позитивным самоотношением значимо сильнее, 
чем у женщин с негативным самоотношением, выра-
жены направленность на ребенка (р≤0,01, средние по-
казатели в группах 26,1 и 21,0 балла соответственно) и 
направленность на себя (р≤0,01, 25,5 и 18,6 балла соот-
ветственно). 

У женщин с негативным самоотношением значимо 
сильнее, чем у женщин с позитивным самоотноше-
нием, выражены направленность на семью (р≤0,01, 
средние показатели в группах 16,3 и 25,4 балла соответ-

Рис. 2. Средние значения мотивов родительства у женщин с разным уровнем самоотношения. 
Fig. 2. Average values of parenting motivation in women with different self-attitude levels.
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ственно), направленность на общество (р≤0,01, 15,1 и 
20,9 балла соответственно) и экзистенциальные мо-
тивы (р≤0,01, 26,6 и 22,4 балла соответственно). 

Результаты сравнительного исследования поведенче-
ского компонента отношения к материнской роли, оце-
ниваемого по методике «Степень принятия родитель-
ской позиции», представлены в табл. 2. Согласно ин-
терпретации данных в методике, положительное значе-
ние результатов отражает положительное отношение к 
атрибутам родительской позиции, отрицательное 
значение – отрицательное отношение. 

Как следует из полученных данных, у женщин позд-
него репродуктивного возраста независимо от уровня 
самоотношения наблюдается положительное отноше-
ние к родительской позиции. Женщины с позитивным 
самоотношением отличаются от женщин с негативным 
самоотношением более значимо более высоким уров-
нем принятия родительской позиции по всем показате-
лям, кроме зависимости. 

Минимальный балл по всем шкалам методики со-
ставляет -8 баллов, максимальный – +8 баллов. 

Согласно полученным данным, средний показатель 
по шкале «отношение к заботе о ребенке, удовлетворе-
нию его потребностей» у женщин с позитивным само-
отношением составил 4,7 балла, у женщин с негатив-
ным самоотношением – 2,9 балла (р≤0,01). 

Средний показатель по шкале «отношение к ответ-
ственности родителя» у женщин с позитивным самоот-
ношением составил 4,6 балла, у женщин с негативным 
самоотношением – 2,8 балла (р≤0,01). 

Средний показатель по шкале «отношение к зависи-
мости положения родителя» у женщин с позитивным 
самоотношением составил 3,5 балла, у женщин с нега-
тивным самоотношением – 2,5 балла, но различия не 
достигают уровня статистической значимости (р>0,05). 

Средний показатель по шкале «отношение к руковод-
ству ребенком» у женщин с позитивным самоотноше-
нием составил 4,7 балла, у женщин с негативным само-
отношением – 3,7 балла (р≤0,01). 

Средний показатель по шкале «отношение к необхо-
димости поддерживать ребенка» у женщин с позитив-

ным самоотношением составил 5,2 балла, у женщин с 
негативным самоотношением – 3,5 балла (р≤0,01). 

Средний показатель по шкале «эмоциональное при-
нятие ребенка» у женщин с позитивным самоотноше-
нием составил 5,2 балла, у женщин с негативным само-
отношением – 3,5 балла (р≤0,01). 

Таким образом, в ходе сравнительного исследования 
выявлены статистически значимые различия в отноше-
нии к материнской роли у женщин позднего репродук-
тивного возраста с разным уровнем самоотношения. 

 
Обсуждение 

Социально-экономическая нестабильность способ-
ствует тому, что материнство начинает восприниматься 
некоторыми женщинами как препятствие на пути к до-
стижению карьерных и личных целей. Тем не менее ма-
теринская функция остается фундаментальной для гар-
моничного физического и психического развития ре-
бенка, обеспечивая его воспитание, обучение и эмоцио-
нальную поддержку [5, 6]. 

Самоотношение определяется как система представ-
лений человека о себе и включает три компонента: эмо-
циональный, поведенческий и когнитивный. Согласно 
исследованиям Р.С. Пантелеева и В.В. Столина, самоот-
ношение играет ключевую роль в формировании жиз-
ненных установок и принятии решений, включая реше-
ние о материнстве. 

Ряд исследователей [6–8] утверждают, что самоотно-
шение женщины играет важную роль в ее восприятии 
материнской роли, что было подтверждено и в ходе 
проведенного нами сравнительного анализа. 

В ходе сравнительного анализа восприятия материн-
ской роли женщин с разным уровнем самоотношения 
выявлено, что женщины с позитивным самоотноше-
нием более осознанно относятся к материнской роли, 
чем женщины с негативным самоотношением. Жен-
щины с позитивным самоотношением более уверены, 
что по мере взросления ребенок будет доставлять 
меньше хлопот и беспокойства, что родители должны 
при принятии решения всерьез считаться с мнением 
своего ребенка, в определенных пределах обращаться с 

Таблица 2. Различия в выраженности степени принятия родительской позиции у женщин с позитивным и негативным 
самоотношением 
Table 2. Differences in the degree of adoption of parental position in women having positive and negative self-attitude

Сравниваемые показатели

Средние значения
U-критерий  
Манна–УитниЖенщины с позитивным 

самоотношением
Женщины с негативным 
самоотношением

Забота 4,7 2,9 290,5**

Ответственность 4,6 2,8 273**

Зависимость 3,5 2,5 350

Руководство 4,7 3,7 299**

Поддержка 5,2 3,5 248,5**

Эмоциональное принятие 5,2 3,5 173,5**
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ребенком как с равным и с позиции сотрудничества, 
умеют настоять на своем и полагают, что родитель дол-
жен в семье пользоваться уважением. 

Также в сравнении с женщинами с негативным само-
отношением женщины с позитивным самоотношением 
в большей степени осознают родительские чувства. 
Женщины с позитивным самоотношением в большей 
степени готовы все прощать своему ребенку, испыты-
вают больше приятных переживаний при контактах с 
ребенком, в большей степени умеют понимать чувства 
своего ребенка и уверены, что ребенок не может вызы-
вать у родителей негативные чувства, более терпимы к 
недостаткам ребенка и больше готовы его опекать. 

Женщины с позитивным самоотношением в сравне-
нии с женщинами с негативным самоотношением в 
большей степени любят проводить время в кругу семьи 
и считают, что шутки и смех с ребенком во многом 
улучшают атмосферу в семье, в большей степени осо-
знают семейные ценности, что проявляется в большей 
готовности поступиться своими будущими планами 
ради интересов семьи, позволяют ребенку высказывать 
собственную точку зрения. 

Также выявлено, что женщины с позитивным самоот-
ношением в сравнении с женщинами с негативным са-
моотношением в большей степени осознают стили се-
мейного воспитания, что выражается в большей уве-
ренности в необходимости обсуждать и выявлять при-
чины конфликтов в семье, важности для психологиче-
ского благополучия детей формирования неформаль-
ных отношений с родителями, большей готовности об-
суждать проблемы воспитания детей в семье и в мень-
шей убежденности в необходимости того, чтобы роди-
тели ломали волю ребенка. 

Полученные нами результаты о негативном самоот-
ношении у женщин позднего репродуктивного воз-
раста соответствуют данным таких исследователей, как 
С.В. Никифорова, Ю.В. Живаева, Е.И. Стоянова [9, 10], 
И.В. Султанова и И.А. Карцаева-Пятак [11], Т.П. Шарай 
[12], М. Kumthekar [13]. 

Таким образом, когнитивный компонент отношения 
к материнской роли у женщин позднего репродуктив-
ного возраста с позитивным самоотношением выражен 
больше, чем у женщин с негативным самоотношением. 

Также у женщин с позитивным самоотношением 
больше, чем у женщин с негативным самоотношением, 
выражен эмоциональный компонент отношения к ма-
теринской роли, что выражается в более позитивном 
отношении к себе как к будущей матери. При этом чем 
выше уровень позитивного самоотношения, тем более 
выражено эмоциональное принятие женщинами роли 
матери. 

Мотивационный компонент отношения к материн-
ской роли у женщин с разным уровнем самоотношения 
имеет свои особенности. Если у женщин с позитивным 
самоотношением в структуре родительских мотивов до-
минируют направленность на ребенка и направлен-
ность на себя, то у женщин с негативным самоотноше-
нием преобладает направленность на семью. То есть у 

женщин позднего репродуктивного возраста с позитив-
ным самоотношением желание стать матерью обуслов-
лено, в первую очередь, желанием иметь ребенка, пода-
рить ему свою любовь и заботу, а также реализоваться в 
качестве родителя, испытать радость материнства.  
У женщин же с негативным самоотношением планиро-
вание материнства связано в первую очередь с желанием 
«решить семейные проблемы» (например, удовлетво-
рить желание мужа иметь ребенка или желание родите-
лей иметь внуков), укрепить отношения в семье или со-
хранить семью. То есть рождение ребенка планируется 
ради укрепления семьи, гармонизации или сохранения 
отношений в семье, защиты интересов членов семьи. 

 
Выводы 

1. Большинство женщин позднего репродуктивного 
возраста, планирующих материнство, характеризуются 
недостаточно позитивным самоотношением и пережи-
ванием внутренней неустроенности. 

2. Отношение к материнской роли у женщин с пози-
тивным самоотношением в сравнении с женщинами с 
негативным самоотношением отличается более выра-
женным когнитивным компонентом в виде более высо-
кой осознанности родительства, что проявляется в бо-
лее осознанных родительских позициях, чувствах к ре-
бенку, родительской ответственности за ребенка, роди-
тельских установках и ожиданиях, семейных ценно-
стях, стилях взаимодействия с ребенком и его воспита-
ния, своем отношении к ребенку. 

3. У женщин с позитивным самоотношением в боль-
шей степени, чем у женщин с негативным самоотноше-
нием, выражен эмоциональный компонент отношения 
к материнской роли, что проявляется в более позитив-
ном эмоциональном отношении к себе как к будущей 
матери. 

4. Особенностью мотивационного компонента вос-
приятия материнской роли женщин с позитивным са-
моотношением является желание иметь ребенка, пода-
рить ему свою любовь и заботу, а также реализоваться в 
качестве родителя, испытать радость материнства.  
У женщин с негативным самоотношением в структуре 
мотивации родительства доминирует желание укрепле-
ния семьи, гармонизации или сохранения отношений в 
семье, защиты интересов членов семьи. 

5. У женщин с позитивным самоотношением в боль-
шей степени, чем у женщин с негативным самоотноше-
нием, выражен поведенческий компонент отношения к 
материнской роли в виде готовности заботиться о ре-
бенке, нести ответственность за ребенка, поддерживать 
ребенка, создавая оптимальные условия для его разви-
тия и воспитания, утверждать право ребенка на непо-
вторимую индивидуальность и испытывать к будущему 
ребенку безусловную любовь и симпатию, а также в по-
нимании того, что развитие ребенка зависит от из мате-
ринского воздействия. 
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Пролиферативные заболевания молочных 
желез: на острие актуальности 

За последнее столетие развитие репродуктивной ме-
дицины совершило колоссальный скачок и позволило 
нам понять главный принцип функционирования жен-
ской репродуктивной системы. Знаменитая «репродук-
тивная пятиэтажка» со сложными механизмами обрат-
ной связи пролила свет на весьма непростой вопрос мо-
лекулярных эффектов ключевых стероидов – андроге-
нов, эстрогенов и, конечно же, прогестерона. Однако 
при упоминании женской репродуктивной системы 
многие клиницисты не подразумевают один из главных 

ее органов – молочную железу (МЖ), которая также 
подвергается типичным циклическим изменениям в 
ходе менструального цикла. При этом у некоторых спе-
циалистов по-прежнему сохраняется стойкое ощуще-
ние того, что все заболевания МЖ должны лечить либо 
хирурги (при наличии императивных показаний), либо 
онкологи. Однако во всем мире в целом и в Российской 
Федерации в частности лечение пролиферативных за-
болеваний МЖ давно относится к компетенции аку-
шера-гинеколога, который должен проводить как скри-
нинговые осмотры пациенток в рамках программы он-
копрофилактики, так и полноценное лечение пролифе-
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Аннотация 
Пролиферативные заболевания молочных желез, включающие как диффузные, так и узловые формы доброкачественной дисплазии 
молочной железы (ДДМЖ), по-прежнему остаются одним из наиболее актуальных вопросов репродуктивной медицины XXI века. Из-
менение образа жизни женщин и эколого-репродуктивный диссонанс, знаменующие начало нового целеполагания в медицине, приве-
ли к стремительному повышению распространенности ДДМЖ и масталгии, которые, согласно имеющимся данным, ассоциированы со 
значимым повышением риска реализации рака молочной железы, остающимся лидером по заболеваемости и смертности среди всех 
злокачественных новообразований женского населения. В этой связи необходимо рассмотреть патогенетические особенности форми-
рования ДДМЖ и масталгии и отметить современные стратегии персонифицированной патогенетически оправданной терапии с целью 
осуществления эффективного клинического менеджмента пациенток данной когорты. 
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гестерон. 
Для цитирования: Оразов М.Р., Радзинский В.Е., Долгов Е.Д. Патогенез и патогенетическая терапия доброкачественной дисплазии молоч-
ной железы в реальной клинической практике. Клинический разбор в общей медицине. 2025; 6 (2): 96–100. DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00575 
 
 

Review 
 
Pathogenesis and pathogenetic therapy of benign breast dysplasia  
in real clinical practice  
 
Mekan R. Orazov, Viktor E. Radzinskii, Evgenii D. Dolgov 
 
Patrice Lumumba Peoples' Friendship University of Russia, Moscow, Russia 
omekan@mail.ru 
 
Abstract 
Proliferative disorders of mammary glands, including both diffuse and nodular forms of benign mammary dysplasia (BMD), remain one of the 
most pressing issues of the 21st century reproductive medicine. Changes in women’s lifestyle together with the environmental and reproductive 
discordance heralding new goal-setting in medicine have led to the rapid increase in the prevalence of BMD and breast pain, which, according to 
the available data, are associated with the significantly increased risk of realization of breast cancer still being the “leader” in morbidity and mor-
tality among all malignant neoplasms in the female population. In this regard, it is necessary to consider pathogenetic features of developing be-
nign mammary dysplasia and breast pain and note modern strategies of personalized, pathogenetically justified therapy in order to ensure effec-
tive clinical management of patients in this cohort. 
Keywords: benign mammary dysplasia, breast pain, pathogenetic therapy, micronized progesterone. 
For citation: Orazov M.R., Radzinskii V.E., Dolgov E.D. Pathogenesis and pathogenetic therapy of benign breast dysplasia in real clinical prac-
tice. Clinical review for general practice. 2025; 6 (2): 96–100 (In Russ.). DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00575



| КЛИНИЧЕСКИЙ РАЗБОР В ОБЩЕЙ МЕДИЦИНЕ | ТОМ 6 | №2  | 2025 | Clinical review for general practice | VOL. 6 | No. 2 | 2025 |   97

Обзор / Review

ративных заболеваний МЖ при верифицированной 
доброкачественности патологического процесса и от-
сутствии прямых показаний к хирургическому лече-
нию. Таким образом, врач акушер-гинеколог является 
первым и, пожалуй, самым важным «барьером», позво-
ляющим скорректировать имеющиеся нарушения на 
раннем этапе и предотвратить развитие фатальных ис-
ходов.  

Глобально заболевания МЖ можно подразделить на 
две основные группы: пролиферативные и непролифе-
ративные. В свою очередь, в категории пролифератив-
ных заболеваний мы прежде всего подразумеваем доб-
рокачественную дисплазию МЖ (ДДМЖ), лечение ко-
торой как раз и возложено на плечи акушера-гинеко-
лога. Вместе с тем важно отметить, что рак МЖ (РМЖ) 
по-прежнему остается лидером по заболеваемости 
среди всех онкологических заболеваний и главной при-
чиной смертности женского населения от злокаче-
ственных новообразований во всем мире. По данным 
Всемирной организации здравоохранения, только в 
2022 г. в мире РМЖ был выявлен у 2,3 млн пациенток, 
при этом более чем у 666 тыс. женщин он оказался фа-
тальным [1]. Вместе с тем, по данным Американского 
онкологического общества, в 2024 г. только в США по-
казатели заболеваемости и смертности от РМЖ достиг-
нут 310 тыс. и 42 тыс. соответственно [2]. Однако, не-
смотря на то что в настоящее время РМЖ по-прежнему 
остается проблемой без решения, развитие медицин-
ской науки в период с 1975 по 2019 г. позволило сокра-
тить заболеваемость и смертность от РМЖ более чем 
наполовину (на 58%)! Причем в структуре данного сни-
жения отмечаются эффективное лечение РМЖ I–III 
стадий (46%), метастатического РМЖ (29%) и, конечно 
же, внедренная общемировая стратегия онкоскри-
нинга, которая позволила снизить данные показатели 
на четверть (25%) [3]. Однако в XXI в. динамика сниже-
ния данных показателей замедлилась, а в ближайшем 
будущем и вовсе будет носить реверсный характер, и ос-
новная причина этому – пандемия ожирения, которая 
не будет иметь тенденции к снижению. 

Не менее интересна с точки зрения современной ги-
некологии ДДМЖ, которая определяется как группа за-
болеваний, характеризующаяся широким спектром 
пролиферативных и регрессивных изменений ткани 
МЖ, с нарушением соотношения эпителиального и со-
единительнотканного компартментов [4]. Кроме того, 
важно отметить значение еще одного синдрома, кото-
рый может существовать как в рамках ДДМЖ и являться 
его основным клиническим симптомом, так и самостоя-
тельно вследствие отека и механического растяжения 
тканей МЖ. Речь идет о масталгии, которая характери-
зуется наличием боли в проекции одной или обеих МЖ 
и которая может носить как интра-, так и экстрамаммар-
ный характер. Согласно имеющимся эпидемиологиче-
ских данным, ДДМЖ и масталгия встречаются у каждой 
второй пациентки в возрасте старше 30 лет, а изолиро-
ванная масталгия вовсе встречается у 70% женщин. 
Между тем пик заболеваемости приходится именно на 

старший репродуктивный и перименопаузальный воз-
раст, в то время как РМЖ наиболее часто верифициру-
ется у пациенток в постменопаузе [5, 6]. 

Однако наиболее интересным вопросом является 
риск РМЖ у пациенток с доброкачественными измене-
ниями МЖ. В настоящее время доказано, что масталгия 
может быть ассоциирована с РМЖ у 2–7% пациенток, а 
ДДМЖ – у 8% женщин [7–9]. При этом потенцирова-
ние риска РМЖ у пациенток с пролиферативными фор-
мами ДДМЖ происходит кратно – в 25–30 раз [10]. Та-
ким образом, важно резюмировать, что ДДМЖ и ма-
сталгия (интрамаммарного происхождения/на фоне 
исходно высокой маммографической плотности) яв-
ляются крайне актуальными вопросами современной 
гинекологии, ассоциированными с повышением риска 
РМЖ. Исходя из этого необходимо рассмотреть основ-
ные патогенетические механизмы активации аномаль-
ной пролиферации эпителиального компартмента МЖ 
и отметить современные возможности патогенетиче-
ской терапии масталгии и ДДМЖ. 

 
Патогенетическая основа ДДМЖ: что известно? 

Выше мы отметили классическое определение 
ДДМЖ, в котором как раз и заложена главная патогене-
тическая суть данной группы нозологий, а именно дис-
баланс между факторами пролиферации и «антипро-
лиферации». Следует помнить, что МЖ является пол-
ноценным органом женской репродуктивной системы, 
поскольку подвергается типичным изменениям в тече-
ние менструального цикла: в фолликулярную фазу за 
счет воздействия эстрогенов происходит активная про-
лиферация гормонозависимых тканей (эпителий и 
строма МЖ), а в лютеиновую за счет действия прогесте-
рона – угнетение пролиферации клеток в качестве про-
тивовесного механизма. Более того, МЖ – признанный 
интракринный орган, в котором есть все ключевые фер-
менты для локального синтеза и метаболизма стероид-
ных гормонов. Существование данной динамической 
системы в гармоничном состоянии позволяет избежать 
ряда проблем, при этом ее диссоциация неизбежно 
приведет к манифестации гиперпролиферативных за-
болеваний органов репродуктивной системы, в том 
числе ДДМЖ. Универсальный патогенетический меха-
низм ДДМЖ – гиперэстрогения, которая может отме-
чаться изолированно вследствие гиперпродукции или 
избыточного экзогенного поступления эстрогенов или 
быть относительной за счет дефицита прогестерона и 
избыточного влияния эстрогенов на ткань МЖ [11–14]. 
Клиницисту важно помнить, что эстрогены (особенно 
эстрадиол и активный в ткани МЖ эстрон) являются 
универсальным пролиферативным фактором и реали-
зуют свой эффект не только за счет активации экс-
прессии пролиферативных генов и прямого влияния 
на хроматин, но и за счет способности увеличивать 
экспрессию мембранных рецепторов к себе – тот са-
мый механизм положительной ауторегуляции, кото-
рый в отсутствие прогестерона формирует патогенети-
ческий порочный круг. В свою очередь, прогестерон, 
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являясь протективным агентом, оказывает ряд пози-
тивных эффектов в ткани МЖ: локальная активация 
ферментов 17β-гидроксистероиддегидрогеназы и 
эстронсульфотрансферазы, трансформирующих 
эстрадиол в менее активный эстрон (связывая послед-
ний, ферменты превращают его в неактивный эстрона 
сульфат), снижение экспрессии эстрогеновых рецеп-
торов, активация апоптотического потенциала клеток 
и др. [15]. 

Справедливости ради следует помнить, что в числе 
причин кроме гиперэстрогенизма избыточный синтез 
пролактина, недостаток тиреоидных гормонов и нару-
шение активности факторов роста также служат гормо-
нальным «субстратом» для реализации ДДМЖ. При 
этом основной патогенетический механизм масталгии 
на фоне ДДМЖ или без нее, согласно имеющимся дан-
ным, наиболее часто также представлен локальной ги-
перэстрогенией в ткани МЖ или прогестеронодефи-
цитными состояниями [16]. 

Вместе с тем в настоящее время доказано, что проли-
феративная форма ДДМЖ и гормонозависимый РМЖ 
имеют ряд патогенетических точек соприкосновения, к 
которым относятся [4, 17, 18]: 

• повышение чувствительности тканей МЖ к ним; 
• нарушение соотношения подтипов эстрогенов и 

прогестероновых рецепторов; 
• гиперэкспрессия локальных факторов роста и ки-

назных комплексов; 
• гиперпролиферация эпителиальных клеток и по-

давление механизмов апоптоза. 
Однако ключевым отличием данных состояний яв-

ляется характер гиперпролиферации, поскольку при 
РМЖ мы подразумеваем наличие гиперпролиферации 
онкогенного характера (атипия клеток с аномальным 
количеством митозов). Именно поэтому важно пом-
нить о потенциальном риске перехода ДДМЖ в РМЖ, 
поскольку грань между ними не столь прочна. 

 
Современные возможности патогенетической 
терапии ДДМЖ 

Исходя из сказанного важно отметить, что в основе 
патогенеза пролиферативной формы ДДЖМ и мастал-
гии (на фоне ДДМЖ или без нее) лежат гиперэстроге-
ния и недостаточная модуляция эффектов прогесте-
рона в ткани МЖ. При этом важно помнить, что в ком-
петенции акушера-гинеколога находится лечение лишь 
диффузной формы ДДМЖ, в то время как локализован-
ная/узловая форма заболевания должна послужить по-
водом для консультации онколога. Согласно действую-
щим клиническим рекомендациям, в настоящее время 
имеются три варианта лечения ДДМЖ: патогенетиче-
ская, симптоматическая (нестероидные противовоспа-
лительные препараты) и вспомогательная (экстракт 
прутняка обыкновенного, препараты индолкарбинола, 
антиэстрогены, агонисты дофаминовых рецепторов) те-
рапия. Назначение патогенетической терапии 
ДДМЖ должно преследовать конкретные цели, 
к которым относятся: 

• снижение/подавление избыточной пролиферации 
ткани МЖ за счет максимального антипролифератив-
ного эффекта; 

• лечение циклической/ациклической масталгии ин-
трамаммарного происхождения; 

• снижение маммографической плотности; 
• уменьшение числа и размеров кист МЖ; 
• профилактика прогрессирования и рецидивирова-

ния гиперпролиферативных заболеваний МЖ; 
• снижение риска реализации РМЖ. 
Исходя из поставленных целей, в основе лечения 

диффузной ДДМЖ и масталгии должна лежать патоге-
нетически оправданная терапия. В этой связи важно от-
метить, что основой патогенетической терапии ДДМЖ, 
согласно действующим отечественным рекомендациям 
(2024 г.), является использование локальной гормо-
нальной терапии с помощью трансдермальной формы 
доставки микронизированного прогестерона [19]. Ис-
пользование локальной гормональной терапии проде-
монстрировало высокую эффективность в лечении 
ДДМЖ и циклической масталгии. Так, по данным ис-
следования M. Brkic и соавт. (2016 г.) было доказано, 
что использование трансдермальной формы микрони-
зированного прогестерона у женщин с фиброзно-ки-
стозной формой ДДМЖ способствовало уменьшению 
соотношения сывороточных концентраций эстра-
диола/прогестерона (p<0,001), снижению уровня 
эстрадиола и повышению уровня прогестерона 
(p<0,001), а также снижению интенсивности масталгии 
и напряжения в области МЖ (p<0,001) и уменьшению 
числа и размеров кист (p<0,001) [20]. В настоящее 
время доказано, что локальная терапия с использова-
нием трансдермального микронизированного проге-
стерона купирует основные патогенетические звенья 
ДДМЖ, включая: 

• снижение экспрессии эстрогеновых рецепторов; 
• уменьшение локальных метаболически активных 

эстрогенов за счет повышения активности ферментов 
17β-гидроксистероиддегидрогеназы и эстронсульфо-
трансферазы, трансформирующих эстрадиол в менее 
активный эстрон (связывая последний, ферменты пре-
вращают его в неактивный эстрона сульфат). 

При этом немаловажными преимуществами данного 
препарата является не только избирательность в отно-
шении ткани МЖ, где он и накапливается, но и отсут-
ствие системного действия и быстрое наступление эф-
фекта от терапии, что обусловливает его благопри-
ятный профиль безопасности. 

В настоящее время в РФ активно используется пре-
парат топического микронизированного проге-
стерона (Прожестожель®), хорошо зарекомендо-
вавший себя в реальной клинической практике. В этой 
связи важно отметить результаты крупного много-
центрового исследования БРЕСТ (65 исследователь-
ских центров РФ) отечественных коллег, включавшего 
1044 пациентки со средним возрастом 34,8 года с ве-
рифицированной диффузной фиброзно-кистозной 
мастопатией. В ходе исследования было доказано, что 
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использование локальной гормональной терапии 
трансдермальным микронизированным прогестеро-
ном (Прожестожель®) в течение 3–6 мес в непрерыв-
ном режиме способствует статистически значимому 
улучшению состояния ткани МЖ по данным соногра-
фии: снижение доли жировой инволюции ткани 
(p<0,05), уменьшение очагового фиброза (p<0,05), а 
также уменьшение участков с кистозной трансформа-
цией (p<0,05). Кроме того выявлено, что использова-
ние препарата было ассоциировано со статистически 
значимым снижением маммографический плотности 
по шкале BI-RADS (p<0,05), а также со снижением ин-
тенсивности масталгии по данным визуальной анало-
говой шкалы (p<0,001). Таким образом, было дока-
зано, что использование локальной гормональной те-
рапии микронизированным прогестероном является 
патогенетически оправданным и способствует значи-
мому улучшению клинического течения ДДМЖ, а 
также купированию масталгии и повышению качества 
жизни пациенток [21]. 

Аналогичные результаты были получены в ходе ис-
следования БРЕСТ-2, согласно которым использование 
трансдермального микронизированного прогестерона 
от 3 до 6 мес в непрерывном режиме у 722 пациенток с 
верифицированной диффузной фиброзно-кистозной 
мастопатией было ассоциировано со статистически 
значимым улучшением сонографической структуры 
МЖ (p<0,001), снижением маммографической плотно-
сти по шкале BI-RADS (p<0,001), а также снижением 
интенсивности масталгии по визуальной аналоговой 
шкале (p<0,001) [22]. 

Вместе с тем наиболее интересным вопросом при на-
значении локальной гормональной терапии с исполь-
зованием трансдермального микронизированного про-
гестерона является ее персонификация исходя из по-
требностей конкретной пациентки и особенностей кли-
нического течения заболевания. На основании собст-
венного опыта мы представляем конкретные клиниче-
ские решения (не противоречащие действующей ин-
струкции трансдермального микронизированного про-
гестерона!), которые позволят клиницисту персонифи-
цировать патогенетически оправданную терапию 
ДДМЖ и масталгии. 

Патогенетическая терапия ДДМЖ и мастал-
гии в реальной клинической практике: 

• При высоком пролиферативном риске ДДМЖ, неза-
висимо от наличия/отсутствия масталгии, с целью до-
стижения максимального антипролиферативного эф-
фекта пациенткам рекомендован непрерывный режим 
использования микронизированного прогестерона:  
1 аппликация (2,5 г геля) 1–2 раза в сутки в течение не 
менее 3 мес/циклов. 

• При низком пролиферативном риске ДДМЖ, неза-
висимо от наличия/отсутствия масталгии, пациенткам 
рекомендован циклический режим использования 
микронизированного прогестерона: 1 аппликация (2,5 г 
геля) 1–2 раза в сутки с 16 по 25-й день менструального 
цикла в течение не менее 3 циклов. 

• При циклической масталгии на фоне ДДМЖ с це-
лью достижения максимального антипролифератив-
ного эффекта пациенткам рекомендован непрерывный 
режим использования микронизированного прогесте-
рона: 1 аппликация (2,5 г геля) 1–2 раза в сутки в тече-
ние не менее 3 мес/циклов. 

• При масталгии без ДДМЖ пациенткам рекомендо-
ван циклический режим использования микронизиро-
ванного прогестерона: 1 аппликация (2,5 г геля) 1–2 
раза в сутки с 16 по 25-й день менструального цикла в 
течение не менее 3 циклов. 

 
Заключение 

Исходя из сказанного важно резюмировать, что про-
блема пролиферативных заболеваний МЖ и масталгии 
в настоящее время остается на острие актуальности, а 
ДДМЖ признана самостоятельным фактором риска 
развития РМЖ. Несмотря на стремительное развитие 
медицины и внедрение общемировой стратегии онкос-
кринингов за последние 50 лет, заболеваемость и 
смертность от РМЖ, к сожалению, остается высокой. 
Изменение образа жизни женщин в XXI в. и развитие 
эколого-репродуктивного диссонанса привели к стре-
мительному распространению среди пациенток репро-
дуктивного и перименопаузального возраста ДДМЖ и 
масталгии, которые, согласно имеющимся данным, ас-
социированы со значительным повышением риска 
РМЖ. 

В настоящее время доказано, что в основе патогенеза 
ДДМЖ и масталгии лежит гиперэстрогения, которая 
может носить как абсолютный, так и относительный 
(при прогестеронодефицитных состояниях) характер.  
В этой связи особую актуальность приобретают совре-
менные стратегии патогенетичски оправданной тера-
пии ДДМЖ и масталгии, позволяющей повысить ре-
зультативность терапии и качество жизни пациенток 
изучаемой когорты, а также свести канцерогенные 
риски к минимуму. Важно отметить, что в РФ согласно 
действующим клиническим рекомендациям (версия 
2024 г., в том числе на основании действующей инструк-
ции) патогенетической терапией ДДМЖ (независимо от 
наличия масталгии) является использование транс-
дермального микронизированного прогесте-
рона (Прожестожель®). 
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Введение 
Задержка роста плода (ЗРП) представляет собой со-

стояние, при котором плод не достигает своего потен-

циала роста и его размеры ниже 10-го перцентиля для 
данного гестационного срока [1]. Причинами ЗРП мо-
жет являться широкий спектр факторов, начиная от 

DOI: 10.47407/kr2025.6.2.00576
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Аннотация 
Цель исследования. Оценить особенности протекания беременности у женщин с высоким риском развития задержки роста плода 
(ЗРП), а также провести оценку состояния новорожденных в данной группе. 
Материалы и методы. Проспективное нерандомизированное исследование, включающее 534 женщины с высоким риском ЗРП. 
Контрольная группа состояла из 112 пациенток с физиологичной беременностью. Пациентки с высоким риском ЗРП были разделены 
на группы в зависимости от срока обращения за медицинской помощью. Оценивались анамнестические данные, течение и исходы бе-
ременности, а также анализировалось состояние плода. 
Результаты. Ранний токсикоз, дистресс плода, плацентарная недостаточность чаще встречались в группе сравнения, в которой не 
проводилось активное ведение беременности. Частота преждевременных родов не различались в исследуемых и контрольной группах, 
однако в группе сравнения основном методом родоразрешения являлась операция кесарева сечения. В группах с высоким риском раз-
вития ЗРП во время беременности были выявлены более низкие показатели массы тела и роста новорожденных. ЗРП была диагности-
рована у 29,96% детей, чаще в группе сравнения. 
Заключение. Раннее вмешательство и коррекция патологии у женщин с высоким риском ЗРП позволяют улучшить исходы беремен-
ности и снизить риски для плода. 
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Abstract 
Aim. To assess the features of pregnancy progression in women with high risk of fetal growth restriction, and to investigate the condition of new-
borns born to these women. 
Material and methods. A prospective non-randomized study including 534 women at high risk of fetal growth restriction. The control group 
consisted of 112 patients with a physiological pregnancy. The women with high risk of fetal growth restriction were divided into groups based on 
the timing of seeking medical assistance. Anamnestic data pregnancy course and outcomes, and fetal condition were evaluated. 
Results. Early toxicosis, fetal distress, and placental insufficiency were more frequent in the comparison group, where active pregnancy man-
agement was not carried out. The frequency of preterm labor was similar between the study and control groups, but in the comparison group, the 
primary method of delivery was cesarean section. In the groups at high risk of fetal growth restriction, lower birth weight and length of newborns 
were observed. Fetal growth restriction was diagnosed in 29.96% of the children, more often in the comparison group. 
Conclusion. Early intervention and correction of pathology in women with high risk of fetal growth restriction improve pregnancy outcomes 
and reduce fetal risks. 
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хронических заболеваний матери до патологии пла-
центы и пуповины. Хотя многие новорожденные с ЗРП 
рождаются практически здоровыми, в тяжелых случаях 
может возникнуть необходимость в преждевременном 
родоразрешении и продолжительном стационарном 
наблюдении из-за риска ухудшения их состояния. Воз-
можными осложнениями, связанными с ЗРП, являются 
преждевременные роды, малая масса тела плода, ди-
стресс плода, низкие баллы по шкале Апгар, низкая со-
противляемость инфекциям и развитие некротизирую-
щего энтероколита [2]. После постановки диагноза ЗРП 
важно регулярное наблюдение за беременной и плодом 
для выбора оптимального времени родоразрешения. 

Ультразвуковой мониторинг совместно с допплеро-
графией играет решающую роль в оценке состояния 
плода при беременностях высокого риска. 

В патофизиологии ЗРП важную роль играют наруше-
ния материнской гемодинамики: артериальная гипер-
тензия и изменения периферического сосудистого со-
противления. Преэклампсия является одним из лиди-
рующих факторов риска (ФР) развития ЗРП [3]. Sato и 
соавт. при помощи подсчета полигенного риска (PGS) 
оценили влияние систолического, диастолического и 
пульсового давления на массу плода и плаценты при 
рождении. Было выявлено, что при повышенном PGS 
наблюдается снижение скорости роста плода, что свя-
зано с функциональными нарушениями в работе пла-
центы. Понимание этих механизмов позволяет внед-
рять превентивные меры на ранних сроках беременно-
сти, минимизируя влияние гипертензии на рост плода 
и улучшая исходы беременности [4]. 

Цель – изучить особенности течения беременности у 
женщин с высоким риском развития ЗРП, а также прове-
сти анализ состояния новорожденных в данной группе. 

 
Материалы и методы 

Проведено проспективное нерандомизированное ис-
следование 534 женщин с высоким риском развития 
ЗРП. Риск ЗРП оценивался согласно диагностическим 
критериям, представленным в табл. 1. При сумме бал-
лов более 20 женщина относилась к группе высокого 
риска. В контрольную группу (КГ) вошли 112 пациенток 
с одноплодной физиологически протекающей беремен-
ностью, с низким риском развития ЗРП. Исследование 
проводилось в соответствии с требованиями надлежа-
щей клинической практики Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации и было одобрено 
на заседании межвузовского комитета по этике. 

Пациенток с высоким риском развития ЗРП разде-
лили на группы в зависимости от первичного поступле-
ния под наблюдение. 

В 1-ю группу (n=195) вошли женщины, обратившиеся 
в Центр планирования семьи и репродукции Департа-
мента здравоохранения г. Москвы на сроке беременно-
сти 8–16 нед. Во 2-ю группу (n=191) вошли пациентки, 
обратившиеся в медицинское учреждение на сроке 16–
24 нед. В 3-ю группу (n=148) вошли пациентки с высо-
ким риском ЗРП, которые обратились в медицинское 

учреждение на III триместре беременности, поэтому на-
блюдение и лечение данных женщин проводились не в 
полном объеме. 

У пациенток 1-й группы на начало исследования 
сумма диагностического коэффициента составила 21 
(19; 24), в 2-й группе – 22 (19; 24), в 3-й группе – 23 (20; 
25). Статистически значимой разницы между группами 
установлено не было. 

Критерии включения в исследование: 
• возраст пациенток от 18 до 32 лет; 
• одноплодная беременность; 
• отсутствие тяжелой соматической или хирургиче-
ской патологии в стадии декомпенсации. 

Также оценивалось наличие высоких рисков разви-
тия ЗРП, к которым относились: угроза прерывания на-
стоящей беременности, ранний токсикоз, отягощенный 
акушерско-гинекологический анамнез, острая респира-
торная вирусная инфекция (ОРВИ), железодефицитная 
анемия во время беременности, нарушения жирового 
обмена. 

Критерии исключения: 
• несоответствие возрастным рамкам; 
• тяжелая соматическая патология (например, деком-
пенсированный сахарный диабет); 

• многоплодная беременность; 
• наличие наследственной тромбофилии; 
• хромосомные аномалии плода, выявленные во 
время беременности. 

У всех пациенток были тщательно собраны клинико-
анамнестические данные, оценены риски развития ЗРП 
и исходы беременности. Для определения состояния 
новорожденных были измерены антропометрические 
данные и оценено их состояние по шкале Апгар. 

Активное ведение пациенток с высоким риском ЗРП 
включало в себя коррекцию сопутствующей патологии 
совместно со смежными специалистами, модификацию 
образа жизни (отказ от курения, изменение рациона 
питания), снижение физических нагрузок, назначение 
низкомолекулярных гепаринов или антиагрегантов 
(ацетилсалициловая кислота – АСК). Всем пациенткам 
регулярно проводилось ультразвуковое исследование с 
допплерометрией. При снижении динамики роста 
плода и нарушении показателей маточно-плацентар-
ного кровотока повторные ультразвуковые исследова-
ния проводились с интервалом 2 нед. 

Для статистической обработки результатов исследова-
ния использовались программы Statistica 10.0 и Microsoft 
Excel (США). В исследовании определяли медиану (Me) и 
интерквартильный размах (Q1–Q3) для описания цент-
ральной тенденции и вариативности распределения. 
Сравнение групп проводилось с использованием точного 
критерия Фишера и критерия Манна–Уитни для оценки 
различий между независимыми выборками. Критиче-
ский уровень значимости установлен на уровне p<0,05. 

 
Результаты 

При первичном анализе ФР развития ЗРП было вы-
явлено, что наиболее часто у обследуемых пациенток 
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встречается железодефицитная анемия (56,4% в 1-й 
группе, 56,5% – во 2-й, 64,9% – в 3-й), а также ОРВИ во 
время беременности (39,0% в 1-й группе, 39,3% – во  
2-й, 44,6% – в 3-й). В исследуемых группах средний воз-
раст пациенток старше 30 лет наблюдался в 38,5% слу-
чаев в 1-й группе, 38,7% – во 2-й и 43,9% – в 3-й. Еще од-
ним распространенным ФР ЗРП являлся ранний токси-
коз беременных. Статистически значимых различий в 
оценке ФР развития ЗРП между группами установлено 
не было (табл. 2). 

При сравнительном анализе частоты осложнений бе-
ременности между пациентками исследуемых групп, а 
также КГ выявлены статистически значимые различия 
в развитии преэклампсии, дистресса плода и плацен-
тарной недостаточности (ПН); табл. 3. В I триместре 
ранний токсикоз статистически значимо чаще наблю-
дался у пациенток 3-й группы (52,0%) по сравнению с  
1-й (38,5%), 2-й (43,5%) и КГ (25%). 

Во II триместре частота угрожающего выкидыша 
была сопоставима между всеми группами (6,7% в 1-й 
группе, 5,2% – во 2-й, 10,8% – в 3-й, 10,7% – в КГ). Уме-
ренная преэклампсия статистически значимо чаще ди-
агностировалась в 3-й группе – в 41,2% против 14,3% в 
КГ. ПН также чаще наблюдалась у пациенток 2-й 
(26,7%) и 3-й групп (35,1%) по сравнению с КГ (10,7%). 

В III триместре частота риска преждевременных ро-
дов статистически значимо различалась между 1-й 
(24,6%) и 3-й группой (44,6%). ПН статистически 
значимо чаще регистрировалась в 3-й группе (31,1%) по 
сравнению с КГ (7,1%). Частота развития дистресса 
плода была существенно выше в исследуемых группах 
(19% – в 1-й, 22,5% – во 2-й, 37,8% – в 3-й) по сравнению 
с КГ (7,1%). 

Частота преждевременных родов в исследуемых груп-
пах и КГ статистически значимо не различалась (табл. 4). 
Однако в 3-й группе родоразрешение чаще проходило 

Таблица 1. ФР развития ЗРП (по данным А.Н. Стрижакова и соавт.) [5] 
Table 1. Risk factors of intrauterine growth restriction (according to A. Strizhakov et al.) [5]

Группа признаков Признаки Диагностический коэффициент

Осложнения настоящей 
беременности

Угроза выкидыша +8

Ранний токсикоз беременности +6

Без осложнений -3

Акушерский анамнез

Медицинские аборты на сроке более 7 нед +5

Самопроизвольное прерывание беременности +4

Неразвивающаяся беременность +2

Бесплодие +7

Неосложненный анамнез -5

Гинекологический анамнез

Позднее менархе +5

Своевременное менархе -3

Нерегулярный менструальный цикл +5

Регулярный менструальный цикл -3

Воспалительные заболевания органов малого таза +6

Кольпит, цервицит +4

Пороки развития матки +5

Пороки развития плаценты +6

Отсутствие инфекционной патологии -4

Экстрагенитальная патология

Артериальная гипертензия +3

Артериальная гипотония +4

Заболевания мочевыводящих путей +5

Анемия +6

ОРВИ во время беременности +3

Заболевания сердечно-сосудистой системы +4

Без патологии -7

Масса тела беременной

Нормальная -3

ИМТ>28 +5

ИМТ<18,5 +3

Возраст беременной

До 18 лет +2

18–24 года -2

25–29 лет -3

Старше 30 лет +3

Курение
Да +4

Нет -2

Примечание. ИМТ – индекс массы тела.
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путем операции кесарева сечение (49,3%) по сравнению 
с КГ (7,1%) в связи с прогрессированием гемодинамиче-
ских нарушений, признаков дистресса и ЗРП. 

Маловодие диагностировано в 106 (19,8%) случаях в 
исследуемых группах, в то время как в КГ маловодие не 
наблюдалось. Выход мекония в околоплодные воды 

Таблица 2. Оценка ФР развития ЗРП у обследуемых пациенток 
Table 2. Estimation of the risk factors of intrauterine growth restriction in the patients assessed

ФР 1-я группа (n=195) 2-я группа (n=191) 3-я группа (n=148)

Угроза выкидыша в настоящую беременность 24 (12,3%) 26 (13,6%) 29 (19,6%)

Ранний токсикоз беременности 75 (38,5%) 83 (43,5%) 77 (52,0%)

Медицинские аборты после 7-й недели беременности 51 (26,2%) 50 (26,2%) 35 (23,6%)

Самопроизвольное прерывание беременности в анамнезе 17 (8,7%) 16 (8,4%) 12 (8,1%)

Неразвивающаяся беременность в анамнезе 16 (8,2%) 15 (7,9%) 13 (8,8%)

Бесплодие 15 (7,7%) 10 (5,2%) 8 (5,4%)

Позднее менархе 22 (11,3%) 20 (10,8%) 17 (11,5%)

Нерегулярный менструальный цикл 41 (21,0%) 40 (20,9%) 32 (21,6%)

Воспалительные заболевания органов малого таза 45 (23,1%) 44 (23,0%) 38 (25,7%)

Кольпит, цервицит 65 (33,3%) 59 (30,9%) 51 (34,5%)

Пороки развития матки 5 (2,6%) 4 (2,1%) 4 (2,7%)

Пороки развития плаценты 4 (2,1%) 4 (2,1%) 3 (2,0%)

Артериальная гипертензия 60 (30,8%) 57 (29,8%) 47 (31,8%)

Артериальная гипотония 27 (13,8%) 27 (14,2%) 24 (16,2%)

Заболевания мочевыводящих путей 16 (8,2%) 15 (7,9%) 12 (8,1%)

Анемия 110 (56,4%) 108 (56,5%) 96 (64,9%)

ОРВИ во время беременности 76 (39,0%) 75 (39,3%) 66 (44,6%)

Заболевания сердечно-сосудистой системы 36 (18,5%) 35 (18,3%) 30 (20,3%)

ИМТ>28 42 (21,5%) 39 (20,4%) 36 (24,3%)

ИМТ<18,5 5 (2,6%) 6 (3,1%) 4 (2,7%)

Возраст старше 30 лет 75 (38,5%) 74 (38,7%) 65 (43,9%)

Курение 40 (20,5%) 40 (20,9%) 44 (29,7%)

Таблица 3. Частота осложнений беременности у пациенток, вошедших в исследование 
Table 3. Rate of pregnancy complications in the patients included in the study

Осложнение 1-я группа (n=195) 2-я группа (n=191) 3-я группа (n=148) КГ (n=112)

абс. % абс. % абс. % абс. %

I триместр

Угроза самопроизвольного выкидыша 11 5,6 16 8,4 13 8,8 4 3,6

Ранний токсикоз беременности 75 38,5 83 43,5* 77 52,0* 28 25

II триместр

Угроза самопроизвольного выкидыша 13 6,7 10 5,2 16 10,8 12 10,7

Преэклампсия 44 22,6 55 28,8 61 41,2* 16 14,3

ПН 39 20 51 26,7* 52 35,1* 12 10,7

III триместр

Угроза преждевременных родов 48 24,6^ 58 30,4 69 46,6* 24 21,4

Преэклампсия умеренная 30 15,4 36 19,9 38 25,7 12 10,7

ПН 21 10,8 30 15,7* 46 31,1* 4 7,1

Дистресс плода 37 19,0* 43 22,5* 56 37,8* 4 7,1

*Наличие статистически значимых различий по сравнению с КГ, критерий χ2 или точный критерий Фишера, р<0,017. 
^Наличие статистически значимых различий по сравнению с 3-й группой, критерий χ2 или точный критерий Фишера, p<0,05.
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осложнял нормальное течение родов в 77 (14,42%) слу-
чаях в исследуемых группах, однако по сравнению с КГ 
статистически значимой разницы обнаружено не было. 
Наибольшие показатели массы тела и роста новорож-
денных зафиксированы в КГ. В 1-й группе масса тела и 
рост были меньше на 18,07% (р=0,03) и 5,8% (р=0,86) 
соответственно, во 2-й – на 24,92% (р=0,039) и 9,6% 
(р=0,048), в 3-й – на 31,92% (р<0,05) и 13,46% (р<0,05). 
Признаки гипотрофии были выявлены у 168 (31,46%) 
новорожденных, морфофункциональной незрелости – 
у 64 (11,9%). ЗРП диагностирована у 160 детей (29,96%), 
статистически значимо чаще встречалась во 2 и 3-й 

группах в отличие от КГ. Оценка по шкале Апгар на 1-й 
минуте более 8 баллов чаще наблюдалась в КГ. Оценка 
по шкале Апгар на 5-й минуте различалась между ис-
следуемыми группами: в 3-й группе преобладали более 
низкие показатели по сравнению с 1 и 2-й группами. 
Синдром угнетения нервной системы чаще наблюдался 
в 3-й группе по сравнению с КГ (27,7% и 3,6% соответ-
ственно, p<0,05); табл. 5. 

Высокие риски ЗРП, отсутствие профилактики и кор-
рекции нарушений в ранние сроки беременности при-
водят к рождению детей с низкой массой тела, гипотро-
фией и сниженными адаптационными возможностями. 

Таблица 4. Исходы беременности и метод родоразрешения у обследуемых женщин 
Table 4. Pregnancy outcomes and mode of delivery in the women assessed 

Исходы беременности 1-я группа (n=195) 2-я группа (n=191) 3-я группа (n=148) КГ (n=112)

Преждевременные роды 34 (17,4%) 41 (21,5%) 12 (13,8%) 12 (10,7%)

Срочные роды 161 (82,6%) 150 (78,5%) 75 (86,2%) 100 (89,3%)

Через естественные родовые пути 137 (70,3%) 119 (62,3%) 73 (49,3%)* 104 (92,9%)

Кесарево сечение 58 (29,7%) 72 (37,7%) 75 (50,7%)* 8 (7,1%)

*Наличие статистически значимых различий по сравнению с КГ, критерий χ2 или точный критерий Фишера, р<0,05.

Таблица 5. Антропометрические данные и оценка новорожденных по шкале Апгар 
Table 5. Anthropometric data and the neonates’ Apgar scores

Показатель 1-я группа (n=195) 2-я группа (n=191) 3-я группа (n=148) КГ (n=112)

Масса тела, г 2870 (2355; 3160)* 2630 (2155; 2995)* 2385 (2170; 2760)* 3503 (3210; 3750)

Рост, см 49 (46; 53) 47 (44; 50)* 45 (43; 49)* 52 (50; 55)

Недоношенность 34 (17,4%) 41 (21,5%) 31 (20,9%) 12 (10,7%)

ЗРП 38 (19,5%)^ 51 (26,7%)* 71 (48%)* 0

1-я степень 29 (14,9%) 36 (18,8%) 47 (31,8%)*

2-я степень 7 (3,6%) 10 (5,2%) 18 (12,2%)

3-я степень 2 (1,0%) 5 (2,6%) 6 (4,1%)

Гипотрофия 45 (23,1%)* 58 (30,4%)* 65 (43,9%)* 0

Морфофункциональная незрелость 25 (41,7%)* 25 (41%)* 14 (25%)* 0

Маловодие 30 (15,4%) 38 (19,9%) 38 (25,7%)* 0

Выход мекония в околоплодные воды 20 (10,3%) 26 (13,6%) 31 (20,9%) 8 (7,1%)

1А 19 (9,7%) 23 (12%) 21 (14,2%) 8 (7,1%)

2А 1 (0,5%) 3 (1,6%) 8 (5,4%) 0

2Б 0 0 2 (1,4%) 0

Оценка по Апгар на 1 мин, баллы:

6 и менее 21 (10,8%) 24 (12,6%) 26 (17,6%) 4 (3,6%)

7 82 (42,1%) 78 (40,8%) 71 (48%) 28 (25%)

8 92 (47,1%)* 89 (46,6%)* 51 (34,4%)* 80 (71,4%)

Оценка по Апгар на 5 мин, баллы:

6 23 (11,8%) 19 (9,9%) 24 (16,2%) 0

7 26 (13,3%)^* 54 (28,3%)* 56 (37,9%)* 0

8 97 (49,7%)^ 80 (41,9%) 45 (30,4%)* 72 (64,3%)

9 49 (25,1%) 38 (19,9%) 23 (15,5%)* 40 (35,7%)

Ишемия центральной нервной системы:

• синдром возбуждения 143 (73,3%) 125 (65,4%) 99 (66,9%) 84 (75%)

• синдром угнетения 31 (15,9%) 38 (19,9%) 41 (27,7%)* 4 (3,6%)

*Наличие статистически значимых различий по отношению к КГ, р<0,05, критерий χ2, точный критерий Фишера или критерий Манна–Уитни. 
^Наличие статистически значимых различий по сравнению с 3-й группой, критерий χ2 или точный критерий Фишера, p<0,05.
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Обсуждение 
Проблема ведения беременных с высоким риском 

ЗРП до сих пор остается одним из самых актуальных во-
просов клинической практики. С позиции доказательной 
медицины многие методы лечения и препараты, исполь-
зуемые у беременных с целью профилактики ЗРП и для 
улучшения кровотока в системе «мать–плацента–плод», 
не имеют высокой эффективности. D. Barker и соавт. в 
своем исследовании отметили, что эффект от лечения 
ЗРП достигается только у 12,0% беременных, в то время 
как у 62,5% женщин лишь удается пролонгировать бере-
менность до жизнеспособного возраста [6]. Некоторые 
авторы проводили активное наблюдение за беремен-
ными женщинами с риском ЗРП. Тактика заключается в 
модификации образа жизни (отказ от курения, алкоголя, 
адекватное питание, соответствующее потребностям бе-
ременной женщины), контроле за сопутствующими со-
матическими патологиями, уменьшении физической ак-
тивности и наблюдении за функциональным состоянием 
плода [7]. По результатам метаанализа Е. Bujold и соавт. 
было продемонстрировано положительное влияние на-
чала приема АСК до 16-й недели беременности на сниже-
ние риска ЗРП (отношение шансов – ОШ 0,44, 95% дове-
рительный интервал – ДИ 0,30–0,65). В то же время на-
чало приема АСК после 16 нед беременности статисти-
чески значимо не влияло на развитие ЗРП (ОШ 0,98, 
95% ДИ 0,87–1,10) [8]. J. Verlijsdonk и соавт. в ретро-
спективном когортном исследовании оценивали ис-
ходы беременности у пациенток с подозрением на ЗРП 
(основная группа). По сравнению с пациентками, кото-
рым не был поставлен диагноз ЗРП во время беремен-
ности (3-я группа), в основной группе наблюдалась бо-
лее высокая частота планового кесарева сечения. При 
более активном ведении беременности и родов в основ-
ной группе также реже наблюдались неблагоприятные 
исходы, к которым относились оценка по шкале Апгар 
менее 7 на 5-й минуте и госпитализация новорожден-
ных в отделение интенсивной терапии [9]. Аналогично 
Р. Lindqvist и соавт. в своем исследовании продемон-
стрировали улучшение исходов беременности при при-
менении структурированной программы ведения паци-
енток с диагнозом ЗРП, установленным до родов. От-
сутствие своевременной антенатальной диагностики 
приводило к четырехкратному увеличению риска не-
благоприятного исхода для плода (ОШ 4,1; 95% ДИ 2,5–
6,8) [10]. J. Milosavljevic и соавт. в исследовании оце-
нили ФР развития ЗРП и провели морфофункциональ-
ную оценку новорожденных у данных пациенток. ЗРП 
во II триместре наиболее часто ассоциировалась с низ-
ким ростом матери, наличием протеинурии и никоти-
новой зависимостью в анамнезе [11]. В процессе поиска 
литературы нами не было обнаружено источников, в 
которых бы проводился сравнительный анализ состоя-
ния новорожденных в зависимости от начала активного 
ведения беременности, поэтому необходимо продол-
жать исследования в данной области. 

 

Заключение 
В результате проведенного исследования выявлены 

ключевые ФР, ассоциированные с ЗРП, и продемон-
стрированы отличия в состоянии новорожденных в за-
висимости от сроков начала активного ведения бере-
менности. Установлено, что у пациенток с высоким рис-
ком развития ЗРП часто встречаются железодефицит-
ная анемия, ОРВИ во время беременности, токсикоз на 
ранних сроках. Срок начала наблюдения (8–16 или  
>24 нед) оказывает значительное влияние на частоту 
осложнений беременности, включая преэклампсию, 
ПН и дистресс плода. 

По результатам сравнительного анализа было проде-
монстрировано, что раннее начало наблюдения за бере-
менными (1 и 2-я группы) ассоциируется с более благо-
приятными исходами беременности. У новорожденных 
из 1-й группы показатели массы тела и роста были 
выше, чем в других исследуемых группах, реже диагно-
стировались гипотрофия и ЗРП. Тем не менее в нашем 
исследовании в КГ морфофункциональное состояние 
новорожденных было лучше, чем в исследуемых груп-
пах, что подчеркивает необходимость совершенствова-
ния методов активного ведения беременности. 

Данные исследования подчеркивают важность свое-
временного выявления и мониторинга ФР ЗРП. Актив-
ная тактика ведения беременности, включающая моди-
фикацию образа жизни, контроль соматических забо-
леваний, способствует снижению частоты неблагопри-
ятных перинатальных исходов. Полученные резуль-
таты согласуются с данными литературы, подтверждая 
эффективность структурированных программ наблю-
дения за беременными с высоким риском ЗРП. 

Необходимы дальнейшие исследования для разра-
ботки протоколов, учитывающих оптимальные сроки 
начала активного ведения беременности. Это позволит 
снизить риски ЗРП, улучшить адаптационные возмож-
ности новорожденных и повысить качество перина-
тальной помощи. 
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