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ПОЛІЖИНАКС (POLYGYNAX) 
Склад: діючі речовини: neomycin sulfate, polymyxin B sulfate, nystatin;
1 капсула вагінальна містить неоміцину сульфат 35 000 МО, поліміксину В сульфат 
35 000 МО, ністатин 100 000 МО;
допоміжні речовини: диметикон 1000, Тефоз® 63, олія соєва гідрогенізована, жела-
тин, гліцерин, вода очищена.
Лікарська форма. ПОЛІЖИНАКС. Капсули вагінальні. ПОЛІЖИНАКС ВІРГО. 
Емульсія вагінальна, у капсулах.
Фармакотерапевтична група. Протимікробні та антисептичні засоби для застосу-
вання у гінекології. Антибіотики. Ністатин,  комбінації. Код АТХ G01A А51.
Показання.
Лікування вагініту, спричиненого чутливими до препарату мікроорганізмами, у 
тому числі:
•  бактеріальний вагініт, спричинений банальною піогенною мікрофлорою;
•  рецидивуючий неспецифічний вагініт;
•  вагініт, спричинений грибами роду Candida (Candida albicans і Candida non-

albicans);
•  вагініт, спричинений змішаною інфекцією.
З метою профілактики інфекційних ускладнень Поліжинакс рекомендується засто-
совувати перед початком будь-якого хірургічного втручання на статевих органах, 
перед абортом, встановленням внутрішньоматкового засобу, перед і після діатер-
мокоагуляції шийки матки, перед проведенням внутрішньоматкових та внутрішньо-
уретральних обстежень, перед пологами.
Протипоказання. Підвищена чутливість до будь-якого компонента (комбінації 
компонентів) препарату. Через наявність олії соєвої Поліжинакс протипоказаний 
пацієнтам з алергією до сої та арахісу.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. Препарат 
може блокувати  дію  місцевих сперміцидних контрацептивів. Слід мати на увазі, 
що Поліжинакс при одночасному застосуванні з латексним презервативом підви-
щує ризик розриву останнього.
Застосування у період вагітності або годування груддю.  У клінічних до-
слідженнях Поліжинаксу на даний час не було відзначено та не повідомлялося 
про випадки виникнення вад розвитку або фетотоксичності. Спостережень за 

вагітністю, що зазнала впливу цього лікарського засобу, недостатньо, щоб 
виключити будь-який ризик. Тому застосування препарату у період вагітності 
можливе лише за  призначенням лікаря у тих випадках, коли очікувана ко-
ристь для матері перевищує потенційний ризик для плода. Через відсутність 
даних щодо проникнення препарату у грудне молоко застосування цього пре-
парату слід уникати у період годування груддю.
Спосіб застосування та дози. ПОЛІЖИНАКС. Дорослим застосовувати ін-
травагінально ввечері перед сном 1 капсулу на добу. Курс лікування – 12 
діб, профілактичний курс – 6 діб. Не слід переривати курс лікування під час 
менструації. ПОЛІЖИНАКС ВІРГО. Необхідно надрізати загострений кінець 
капсули ножицями. Після цього вміст 1 капсули ввести інтравагінально вве-
чері перед сном, протягом 6 днів поспіль. Не припиняти лікування під час 
менструації.
Побічні реакції. У поодиноких випадках виникають реакції місцевого подразнен-
ня, включаючи почервоніння, набряк, свербіж слизової оболонки піхви, контактний 
дерматит. Можлива наявність підвищеної чутливості у пацієнтів до допоміжного 
компонента препарату олії соєвої. При застосуванні препарату можливі алергічні 
реакції,  включаючи анафілактичний шок, кропив’янку. 
При вагінальному застосуванні аміноглікозидів іноді проявляються побічні реакції. 
Але у зв’язку з коротким рекомендованим терміном лікування препаратом ризик 
виникнення системних токсичних ефектів (наприклад, на нирки, органи слуху) є 
мінімальним.
Категорія відпуску. За рецептом.

Виробник. Виробник відповідальний за пакування, контроль і випуск серії: Інноте-
ра Шузі, Франція/Innothera Chouzy, France. 
Повна інформація про препарат міститься в інструкції для медичного застосування 
препарату.

Реєстраційне посвідчення ПОЛІЖИНАКС №UA/10193/01/01 Наказ Міністерства 
охорони здоров’я України 29.12.14 № 1019
ЗМІНИ ВНЕСЕНО Наказ Міністерства охорони здоров’я України 21.06.2018  №  1192   
Реєстраційне посвідчення ПОЛІЖИНАКС ВІРГО №UA/7254/01/01 Наказ Мініс-
терства охорони здоров’я України 07.08.14 №545
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Д И С Т А Н Ц И О Н Н О Е  О Б У Ч Е Н И Е

УДК 616.94-02:618.2

Акушерський сепсис
(Клінічна лекція)
т.Г. романенко1, с.о. дубров2, о.М. суліменко1, Є.М. суліменко1

1Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика мОЗ України, м. Київ 
2Національний медичний університет імені О.О. Богомольця мОЗ України, м. Київ

У статті наведено огляд даних щодо особливостей діагнос-
тики сепсису в акушерській практиці, ведення пацієнтів із 
сепсисом і септичним шоком. Огляд оновлених рекоменда-
цій дозволить впровадити сучасні принципи діагностики та 
інтенсивної терапії сепсису і септичного шоку і поліпшити ре-
зультати лікування даної категорії пацієнтів. Крім того, обго-
ворюються стратегії, пов’язані з анестезіологічним веденням 
вагітних, роділь та породіль із сепсисом або з ризиком роз-
витку сепсису під час вагітності та у післяпологовий період.
Ключові слова: сепсис, септичний шок, Сепсис-3, інтенсивна 
терапія сепсису, антибактеріальна терапія, рідинна ресусци-
тація, акушерство.

Сепсис – основна причина смерті від інфекції, особливо за 
відсутності своєчасної діагностики та лікування [1].

Материнський сепсис – небезпечний стан для життя, визна-
чений як органна дисфункція, пов’язана з інфекцією під час ва-
гітності, пологів, післяпологового або постабортного періоду [2].

У 2016 році критерії діагностики сепсису були переглянуті 
на Третьому міжнародному консенсусі – Sepsis-3 (Сепсис-3) і 
в її основу покладено поєднання інфекційного вогнища і ознак 
поліорганної недостатності незалежно від наявності або від-
сутності системної запальної реакції [1].Визначення та клініч-
ні критерії сепсису та септичного шоку також були оновлені 
на Третьому міжнародному консенсусі 2016 року (Сепсис-3).

Сепсис: загрозлива життю органна недостатність, спричи-
нена порушеною відповіддю організму на інфекцію. (Сепсис 
– гостра органна дисфункція, що має загрозливий життю ха-
рактер та виникає у результаті порушення регуляції відповіді 
макроорганізму на інфекцію).

Патофізіологічна характеристика: порушення регуляції 
відповіді макроорганізму на інфекцію проявляється пошко-
дженням власних тканин і органів.

Критерії сепсису: підозрювана або документована інфек-
ція у поєднанні з гострою органної дисфункцією, розвиток 
якої визначають за індексом шкали SOFA на 2 бали і більше 
від базового значення. Тяжкість органної недостатності оці-
нюють з використанням шкали SOFA. Органна недостатність 
може бути ідентифікована як різка зміна загальної кількості 
балів за SOFA ≥2, що пов’язано з інфекцією. Базовий показ-
ник SOFA слід вважати рівним нулю, якщо у пацієнта, як ві-
домо, раніше не існувала органна недостатність.

Септичний шок – клінічний варіант перебігу сепсису, що ха-
рактеризується циркуляторною недостатністю, яка проявляєть-
ся артеріальною гіпотонією, підвищенням рівня лактату більше 
2 ммоль/л, незважаючи на адекватну інфузію, і вимагає уведення 
вазопресорів для підтримання середнього АТ більше 65 мм рт.ст.

! Синдром системної запальної відповіді (ССЗВ) 
на сьогодні більше не є критерієм сепсису [1], тому що 
один з восьми пацієнтів (12,5%) з тяжким сепсисом є 
«ССЗВ-негативним» [3].
Підтвердженням ССЗВ є наявність 2 або більше симпто-

мів [4]: 
1. Температура тіла вище 38 °С або нижче 36 °С. 
2. Тахікардія більше 90 за 1 хв. 

3.  Тахіпное більше 20 за 1 хв або зниження парціального 
тиску СО

2<32 мм рт.ст.
4.  Лейкоцитоз більше 12*109/л або лейкопенія менше 

4*109/л.

Сепсис – це не просто інфекція з двома або більше крите-
ріями системної запальної відповіді (SIRS). У сепсису є три 
основних компоненти: інфекція, реакція організму на інфек-
цію і органна недостатність. Оскільки відбулося включення 
органної недостатності у визначення сепсису у Sepsis-3, по-
няття «тяжкий сепсис» більше не існує. Отже, відповідно до 
визначення Sepsis-3, термін «сепсис» еквівалентний «тяжко-
му сепсису» незалежно від статусу SIRS. Сепсис під час ва-
гітності та у післяпологовий період залишається основною 
причиною материнської захворюваності та смертності в усьо-
му світі (публікації Всесвітньої організації охорони здоров’я 
– WHO, Компанії Переживемо Сепсис – SSC).

Зменшення ризику материнської смертності у Великій Бри-
танії за допомогою аудиту та співпраці з конфіденційними за-
питами (MBRRACE-UK) підкреслюють важливість і сталість 
цієї проблеми. Проблема сепсису залишається сьогодні дуже 
гострою, у тому числі в акушерстві. На сьогодні у світі інфек-
ції посідають третє місце у структурі материнської летальнос-
ті, є прямою причиною понад 260 000 випадків материнської 
смертності щорічно; приблизно 5% материнської смертності у 
розвинених країнах і 15% материнської смертності в країнах, що 
розвиваються, септичний шок, пов’язаний з септичним абортом 
і післяпологовим ендометритом, як і раніше, посідає одне з про-
відних місць, незважаючи на значний прогрес щодо профілак-
тики та лікування гнійно-септичних ускладнень в акушерстві. 
Приблизно в 1 з 1000 породіль буде розвиватися тяжка інфекція 
з системною запальною відповіддю; половина з них буде про-
гресувати до сепсису з органною недостатністю і 3–4% – до сеп-
тичного шоку [5–16]. Однак швидке прогресування септичного 
процесу може бути зумовлене:

– материнською толерантністю: зниженням активності 
клітинної ланки імунітету (зміна співвідношення Th1/Th2) 
– велика сприйнятливість до внутрішньоклітинних збудни-
ків (бактерії, віруси, паразити), 

– збільшенням кількості лейкоцитів, рівня D-димеру, 
– дисфункцією ендотелію судин, 
–  зниженням рівня антитромбіну III, протеїну С, протеї-

ну S і активності фібринолізу, 
–  зростанням рівня прозапальних цитокінів під час по-

логів,
–  наявністю запальної реакції при ускладненнях вагітнос-

ті (прееклампсія, еклампсія, передчасні пологи) – мате-
ринської запальної відповіді (MSIR – maternal systemic 
inflammatory response) [12, 17, 18].

Фактори ризику:
• кесарів розтин;
•  залишки плодових оболонок або плідного яйця після 

аборту;
• амніоцентез або інші інвазивні процедури;
• цервікальний серкляж;



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

11

Д И С Т А Н Ц И О Н Н О Е  О Б У Ч Е Н И Е

• тривалий спонтанний розрив навколоплідних оболонок;
• травма піхви, епізіотомія, розриви промежини, гематома;
• множинні (більше 5) вагінальні огляди;
• анемія;
• ожиріння;
• порушення толерантності до глюкози / цукровий діабет;
• зниження імунітету / вживання імунодепресантів;
• виділення з піхви;
• GAS-інфекції (стрептококова інфекція групи А) [19].

ЕТІОЛОГІЯ
У розвитку сепсису відіграє роль не тільки бактеріаль-

на інфекція (асоціації аеробних і анаеробних бактерій), але 
й активізується вірусна, мікоплазмова, хламідійна інфекція, 
якщо вагітна є її носієм (табл. 1).

ПАТОГЕНЕЗ
Патогенез сепсису є досить складним, однак його можна 

описати простими словами – як прогресування та генераліза-
ція «локальної» інфекції, що пов’язано з неконтрольованим 
розмноженням мікроорганізмів, вивільненням екзотоксинів 
у вогнищі інфекції у поєднанні зі зниженням власних фак-
торів захисту організму. Унаслідок прогресування запаль-
ного процесу, спричиненого мікроорганізмами, відбувається 
масивна продукція медіаторів запалення, активація специ-
фічних та неспецифічних ланок імунного захисту. Оскільки 
головною мішенню цих медіаторів є ендотелій судин, пряме 
або опосередковане пошкодження ендотелію призводить до 
порушення проникності судин, зменшення інтенсивності 
кровотоку і, як наслідок, ішемії органів і тканин, розвитку та 
прогресування поліорганної недостатності. 

Септичний шок визначається як пов’язаний із сепсисом 
стан, що проявляється крайнім ступенем циркуляторних, 
клітинних та метаболічних порушень з більшим ризиком 
смерті порівняно з власне сепсисом. Пацієнти з септичним 
шоком можуть бути клінічно ідентифіковані за потребою 
у вазопресорній підтримці (з метою досягнення цільового 
середнього АТ (САТ) ≥65 мм рт.ст.), рівнем лактату сиро-
ватки більше 2 ммоль/л (>18 мг/дл) за умови відсутньої 
гіповолемії [22].

Патологічна анатомія септичного шоку в акушерстві
Патологічна анатомія септичного шоку характеризуєть-

ся наявністю первинного септичного вогнища у поєднанні 
з морфологічними проявами синдрому системної запальної 
реакції (СЗР), ДВЗ-синдрому та поліорганної недостатності. 
Первинним септичним вогнищем при акушерському сепсисі 

є вагітна, післяабортна або післяпологова матка. Класична 
«септична матка», з якою найчастіше доводиться мати спра-
ву патоморфологам під час дослідження операційного мате-
ріалу або проведення аутопсії, характеризується наявністю 
гнійного або гнійно-некротичного запалення децидуальної 
оболонки і міометрія у поєднанні з тромбофлебітом вен мат-
ки і малого таза. 

Морфологічними еквівалентами СЗР є: васкуліти, ин-
терстиційне запалення, гіперплазія лімфоїдної тканини і 
кровотворних органів. Облігатним компонентом септич-
ного шоку є ДВЗ-синдром, що характеризується зміною 
фаз гіперкоагуляції і коагулопатії споживання. Залежно 
від переважаючого процесу (коагуляція або фибрино-
ліз) клініко-морфологічні прояви ДВЗ-синдрому відріз-
няються – від утворення фібринових тромбів у судинах 
мікроциркуляторного русла різних органів до найтяжчих 
коагулопатичних кровотеч. ДВЗ-синдром є патофизіоло-
гічною основою поліорганної недостатності, що форму-
ється внаслідок масивної блокади тромбами мікроцир-
куляторного русла життєво важливих органів. СПОН 
характеризується типовими морфологічними проявами 
органної та системної недостатності у формі гострого 
респіраторного дистрес-синдрому (ГРДС) і некротичних 
змін у різних органах:

– у шлунку – гострі виразки, некротична гастропатія,
– у кишечнику – некротична ентеро- та/або колонопатія, 
– у печінці – центролобулярні некрози, 
–  у підшлунковій залозі – вогнищевий жировий панкрео-

некроз, 
– у нирках – кортикальні некрози тощо. 
У структурі ПОН провідне місце посідає гостра паренхі-

матозна дихальна недостатність, представлена ГРДС [24]. 

ДІАГНОСТИКА
Фізіологічні зміни в організмі вагітної можуть суттєво 

впливати на діагностику та лікування сепсису. Наприклад, 
тахікардія є нормальною фізіологічною адаптацією до вагіт-
ності, а також може бути спричинена болем і материнськими 
зусиллями у другий період пологів. Збільшений об’єм плазми 
під час вагітності та спричинена прогестероном вазодилата-
ція дозволяють жінкам довше перебувати у стані компенса-
ції у разі швидкого погіршення стану. Крім того, підвищен-
ня рівня лейкоцитів є нормою під час вагітності, що робить 
цей показник менш достовірним у попередженні активованої 
імунної відповіді організму. Також ознаки системного запа-
лення можуть бути наявні на різних стадіях пологів і у після-
пологовий період у результаті використання простагландинів 

Таблиця 1
Основні збудники гнійно-запальних захворювань в акушерстві та гінекології [13, 20, 21]

Грамнегативні

Escherichia coli
Hemophilus inluenzae
Klebisiella pneumonae
Еnterobacter species

Proteus species
Pseudomonas species

Serratia species

Грампозитивні

Pneumococcus
Streptococcus groups A, B,D

Enterococus
Staphylococcus аureus
Listeria monocytogenes

Анаероби

Bacteroides species
С1оstridium perfringens
Fusobacterium species

Peptococcus
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для індукції пологів або лікування післяпологової кровотечі. 
Необхідний високий рівень уваги, з докладним оцінюванням 
анамнезу та клінічного обстеження, що має першорядне зна-
чення для ранньої діагностики акушерського сепсису. 

У доповіді 2014 року MBRRACE-UK наголошують «ду-
май про сепсис», коли з вагітною або породілею щось не так. 
Клінічна картина і симптоми будуть відрізнятися залежно від 
джерела сепсису, але особливо злісними ознаками є тахіп-
ное, нейтропенія, гіпотермія і порушення рівня свідомості. 
Прояв може бути пов’язаний з ранньою втратою вагітності, 
внутрішньоутробною смертю, тахікардією або брадикардією 
плода. Лихоманка часто першочергово підвищує індекс на-
стороженості при акушерському сепсисі, проте тільки темпе-
ратура тіла не є надійним показником сепсису. Слід відзна-
чити, що існують огляди, у яких 73% жінок, які померли від 
сепсису, не температурили, а у 25% не було лихоманки вза-
галі під час їхньої госпіталізації [6].

Лабораторні та інструментальні дослідження за наяв-
ності підозри на сепсис [12]: 

1. Посів крові до призначення антибіотиків (АБ) [D]. 
2. Визначення лактату у сироватці крові [D].
3.  Дослідження, спрямовані на пошук джерела інфекції 

[D] (рентгенограма легенів, УЗД органів черевної по-
рожнини, ехоКС). 

4.  Клінічний аналіз крові, тромбоцити, аналіз сечі, коагу-
лограма, електроліти плазми, біохімічний аналіз крові.

5.  Бактеріологічне дослідження залежно від клініки (ло-
хій, сечі, виділень з рани, носоглотки). 

6.  Біомаркери (С-реактивний білок, прокальцитонін, пре-
сепсин).

Розвиток і прогресування поліорганної недостатності ха-
рактеризують наведені нижче маркери сепсису [13, 22, 23].

Критерії сепсису
Загальні параметри: 
– температура тіла понад 38,3 °C або менше 36 °C, 
– ЧСС більше 90 за 1 хв, 
– тахіпное (частота дихання > 20 за 1 хв),
 – змінений психічний статус. 
Запальні показники: 
–  лейкоцити – більше 12 000 в 1 мкл, менше 4000 в 1 мкл 

або більше 10% незрілих форм, 
–  C-реактивний білок у плазмі більш ніж у 2 рази вище 

норми, 
–  прокальцитонін у плазмі більш ніж у 2 рази вище 

норми. 
Гемодинамічні параметри: 
–  систолічний АТ менше 90 мм рт.ст. або середній АТ 

менше 70 мм рт.ст., 
– насичення киснем змішаної венозної крові понад 70%,
– серцевий індекс більше 3,5 л/хв/м2. 
Змінні дисфункції органу: 
– РaO2/ FiO2 менше 300,
–  діурез менше 0,5 мл/кг/хв або креатинін більше 

0,5 мг/дл, 
–  міжнародне нормалізоване відношення (МНО) більше 

1,5 або АЧТЧ більше 60 с, 
– кількість тромбоцитів менше 100 000 в 1 мкл, 
– гіпербілірубінемія. 
Показники тканинної перфузії: 
– гіперлактатемія більше 2 ммоль / л, 
–  мармуровість шкірного покриву, зниження наповнення 

капілярів.
Критерії діагностики сепсису та органних дисфункцій на-

ведені у табл. 2.

Таблиця 2
Критерії діагностики сепсису та органних дисфункцій згідно із Surviving Sepsis Campaign:  

International Guidelines for Management of Severe Sepsis and Septic Shock: 2012–2016

Загальні ознаки Запальні ознаки

Температурна реакція: >38,5 °С або <36 °С
Лейкоцити >12 тис.кл. або <4 тис. кл. Нормальна кількість 

лейкоцитів, але понад 10% незрілих форм

Частота серцевих скорочень (ЧСС) >90 за 1 хв
С-реактивний білок плазми  

більше ніж у 2 рази перевищує показник норми

Частота дихальних рухів
Прокальцитонін у плазмі  

більше ніж у 2 рази перевищує показник норми

Змінений психічний статус

Гіпергідратація, або позитивний баланс рідини  
(>20 мл/кг протягом 24 год)

Гіперглікемія (рівень глюкози у крові >140 мг/дл, або 
7,7 ммоль/л) за відсутності цукрового діабету

Гемодинамічні зміни

Артеріальна гіпотензія: АТсист. <90 мм рт.ст.; середній АТ <70 мм рт.ст.;  
зниження АТсист. більше ніж на 40 мм рт.ст. від вікової норми

Показники органної дисфункції

Респіраторна: артеріальна гіпоксемія: РаО
2
/FіО

2
<300

Ниркова: гостра олігурія: темп сечовиділення <0,5 мл/кг на 1 год щонайменше 2 год,  
незважаючи на адекватну волемічну ресусцитацію

Зростання рівня креатиніну: >0,5 мг/дл, або 0,442 ммоль/л

Коагуляція: МНО >1,5 і/або активований частковий тромбопластиновий час >60 с
Тромбоцитопенія <100 тис.кл. в 1 мкл

ТТ: відсутність перистальтики

Печінка: білірубін >4 мг/дл (70 мкмоль/л )

Ознаки гіпоперфузії тканин

Гіперлактатемія: >2 ммоль/л. Знижена швидкість наповнення нігтьового ложа
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Критерії септичного шоку [1]:
•  персистуюча артеріальна гіпотензія, що вимагає засто-

сування вазопресорів для підтримання середнього АТ 
≥65 мм рт.ст.,

•  рівень лактату >2 ммоль/л, незважаючи на адекватну 
інфузійну терапію.

За наявності цих критеріїв ймовірність внутрішньолікар-
няної смерті перевищує 40% (табл. 3).

Наявність недостатності органів може бути ефективно 
ідентифіковано за допомогою оціночної скринінгової систе-
ми, яку називають послідовною (або пов’язаної з сепсисом) 
оцінкою органної недостатності (SOFA). Для пацієнтів, які 
не перебувають у відділенні інтенсивної терапії, інструмен-
том оцінювання є «швидка» SOFA (qSOFA), яка прогнозує 
летальний результат у стаціонарі зі статистично більшою 
прогностичною достовірністю, ніж SOFA і SIRS. Система 
підрахунку qSOFA швидша та простіша у використанні, без 
необхідності чекати результатів лабораторних досліджень 
(табл. 4). Це є значною перевагою, оскільки все більше уваги 
приділяється ранньому виявленню сепсису.

!У відділенні інтенсивної терапії повинна використову-
ватися шкала SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) 
(табл. 5).

Показник qSOFA становить від 0 до 3 балів; наявність 2 з 
3 балів qSOFA у дорослих пацієнтів з підозрою на інфекцію 
свідчить про високий ризик смерті або тривалого перебуван-
ня у ВІТ. Критерії SOFA і qSOFA можуть використовувати-
ся без змін в акушерській популяції. Було показано, що серед 
акушерських пацієнтів оцінка за SOFA має чутливість 87% 
і специфічність 90% для оцінювання летального результа-
ту за наявності 9 балів під час госпіталізації до ВІТ. Висока 
оцінка qSOFA повинна спонукати до дослідження органної 
недостатності та ініціювання або ескалації терапії у міру 
необхідності. Однак у пацієнта з високим ризиком розвитку 
сепсису тільки одна клінічна підозра повинна стимулювати 
ескалацію, оскільки терапію сепсису не слід припиняти, на-
віть якщо критерії qSOFA не виконуються. Деякі з критеріїв 
SOFA і qSOFA, такі, як частота дихання більше 22, можуть 
перекриватися з нормальними фізіологічними параметрами у 
контексті різних етапів вагітності, пологів та післяпологового 
періоду. Тому важливо пам’ятати, що ці системи оцінювання 
можуть допомогти, але не заміняти клінічного судження [6].

Проаналізувавши загальноклінічні ознаки сепсису, за-
уважимо, що у вагітних та породіль є певні особливості. У І 
триместрі вагітності задишка турбує близько 15% жінок. До 
19 тижнів вагітності прояви задишки мають до 50% жінок, 

Таблиця 3
Особливості загальноклінічних ознак сепсису у вагітних [5]

Таблиця 4
Шкала QuickSOFA (ЕкспресSOFA): ЧД ≥ 22; зміни ментального статусу; АТсист. ≤100 мм рт.ст.

Таблиця 5
Шкала SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)

Загальноклінічні ознаки Фізіологія вагітних

1. t °C >38,3 °C або <36 °С 1. t °C – норма

2. ЧСС >90 на 1 хв або більше ніж два стандартних 
відхилення від нормальних значень для даного віку

2. ↑ЧСС

3. Тахіпное 3.↑ Частота дихання

4. Порушення свідомості 4. Сонливість

5. Значні набряки або позитивний баланс рідини (>20 мл/кг 
за 24 год)

5. Набряки

6. Гіперглікемія (рівень глюкози у крові >140 мг/дл, або 
7,7 ммоль/л) за відсутності цукрового діабету

6. Норма

Показник gsoFA, бали

Тахіпное (>22 дих на 1 хв) 1

Гіпотензія (систолічний тиск ≤100 мм рт.ст.) 1

Зміни рівня свідомості (немає/порушена) 1

Показник 0 1 2 3 4

Оксигенація
PaO

2
/FiO

2
, мм рт.ст.

>400 <400 <300
<200 з 

респіраторною 
підтримкою

<100 з 
респіраторною 

підтримкою

Коагуляція
Тромбоцити, ×103/мм3 >150 <150 <100 <50 <20

Печінка
Білірубін, мкмоль/л

20 20–30 33–101 102–204 >204

Серцево-судинна система
Гіпотензія

Ступінь інотропної 
підтримки

АТ сер.
>70 мм рт.ст.

АТ сер.
<70 мм рт.ст.

Допамін <5 
або добутамін 

(будь-яка доза)

Допамін 5–15 або 
адреналін <0,1 або 
норадреналін <0,1

Допамін >15 або 
адреналін >0,1 або 
норадреналін >0,1

ЦНС
Шкала коми Глазго

15 13–14 10–12 6–9 <6

Нирки
Креатинін, мг/дл

<1,2 (110)
1,2–1,9 (110–

170)
2,0–3,4 (171–

299)
3,5–4,9 (300–440) >4,9 (440)

Діурез <500 мл/добу <200 мл/добу
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а до 31 тиж – 75% жінок. У 60% вагітних задишка виникає 
тільки під час фізичного навантаження, а у 20% – у спокої. 
Збільшення ЧСС є нормальним проявом третього механіз-
му (об’єм циркулюючої крові (ОЦК) – перший, скоротлива 
здатність міокарда — другий) регуляції серцевого викиду 
– це так звана ритмоінотропна залежність. Вона характери-
зується ростом сили серцевих скорочень у міру збільшення 
їхньої частоти (тахікардію вагітних, крім патологічних тахі-
кардій, не слід коригувати). В організмі вагітної іони натрію 
накопичуються у позаклітинному просторі (інтерстицій та 
внутрішньосудинне русло), у результаті чого тканини стають 
гідрофільними, розвиваються фізіологічні набряки. Розгля-
даючи ознаки запалення як критерії діагностики сепсису слід 
зауважити, що за нормального перебігу вагітності збільшу-
ється кількість лейкоцитів (табл. 6). До 30-го тижня вагітнос-
ті кількість лейкоцитів зростає до 12–16 тис.кл. в 1 мкл.

Якщо ще врахувати особливості антибіотикотерапії у ва-
гітних, то стає очевидною проблема інтенсивної терапії сеп-
сису у даної категорії хворих: 

1. Неускладненому перебігу сепсису у вагітних сприяють 
молодий вік, як правило, відсутність фонового захворюван-
ня, обмеження джерела інфекції (у більшості випадків – по-
рожниною малого таза), дотримання національної програми 
надання допомоги вагітним та породіллям. 

2. З іншого боку, швидкий прогрес септичного процесу 
може бути зумовлений зниженням активності клітинної лан-
ки імунітету у вагітних (зміни співвідношення Th1 : Th2), 
схильністю до внутрішньоклітинних збудників (бактерії, 
віруси, паразити), лейкоцитозом, збільшенням кількості 
D-димерів, дисфункцією ендотелію, зниженням рівня анти-
тромбіну ІІІ, протеїнів С і S, активності фібринолізу, зростан-
ням під час пологів рівня прозапальних цитокінів. До цього 
ще слід додати наявність запальної реакції при ускладнен-
нях вагітності (прееклампсія, еклампсія, HELLP-синдром) 
– «материнська відповідь на запалення» (MSIR – maternal 
systemic inflammatory response). 

3. Системні прояви (у тому числі й розвиток поліорган-
ної дисфункції) можуть значно випереджати локальні зміни 
гнійного джерела. 

4. Можна погодитись з А.В. Куликовим та співавторами 
(2012) у тому, що розвиток сепсису/септичного шоку при 
первинному джерелі інфекції у матці далеко не завжди су-
проводжується симптомами «класичного» метроендометри-
ту, що утруднює діагностику та затримує радикальну санацію 
джерела інфекції, зумовлюючи прогресування поліорганної 
дисфункції [24]. 

За даними низки авторів, питання про санацію первин-
ного джерела інфекції оптимально вирішити у перші 6 год 
перебування пацієнта у відділенні інтенсивної терапії. У разі 
розвитку сепсису/септичного шоку мова йде не про локальне 
гнійне джерело, а про загальну відповідь організму на запа-
лення. У такому випадку традиційні симптоми післяполого-

вого ендометриту можуть бути стертими та не вираженими. 
Слід зауважити, що результати і бімануального дослідження, 
і ультрасонографії матки не завжди надають необхідну ін-
формацію. Також існує велика ймовірність вторинного інфі-
кування [25].

! Пріоритетними ознаками сепсису у вагітних/по-
роділь є температурна реакція, рівні С-реактивного 
білка, лактату та прокальцитоніну.

Прокальцитонін (РСТ) – прозапальний біомаркер, що 
допомагає диференціювати бактеріальний сепсис від неін-
фекційних SIRS та приймати рішення про призначення або 
припинення використання антибіотиків. Однак стратегія ан-
тимікробної ескалації, орієнтована на PCT, не покращувала 
виживання, а насправді лише збільшила тривалість перебу-
вання у палаті ІТ. Нещодавнє велике проспективне дослі-
дження у США встановило, що рівні РСТ, які не зменшують-
ся більш ніж на 80%, незалежно передбачають смертність при 
сепсисі. Проте залишається нез’ясованим, які механізми слід 
використовувати у пацієнтів з незмінними (без зменшення) 
рівнями РСТ для поліпшення результатів [6, 51].

Пресепсин – новий ефективний діагностичний біоло-
гічний маркер сепсису. Пресепсин (ПСП) – це циркулюю-
чий білок, концентрація якого у крові швидко зростає у разі 
розвитку системних інфекцій, сепсису і септичного шоку. 
Пресепсин відкритий у Японії у 2005 році, він свідчить про 
розвиток в організмі хворого генералізованої бактеріальної 
інфекції. Його концентрація у крові стрімко збільшується 
під час розвитку системних інфекцій, сепсису та септичного 
шоку. Цей білок асоційований з бактеріальною інфекцією, 
що дає можливість використовувати його як найважливіший 
критерій для оцінювання прогнозу погіршення стану хворого 
та контролю результатів проведеної терапії. 

Пресепсин – маркер сепсису, що свідчить про наявність і 
ступінь фагоцитозу патогенних мікроорганізмів, які спрово-
кували генералізований бактеріальний процес. Його рівень 
в організмі підвищується приблизно через годину після іні-
ціації системного інфекційного процесу. Він специфічний 
щодо до грамнегативних і грампозитивних мікроорганізмів 
та деяких грибів. Крім того, останні дослідження засвідчили, 
що рівень пресепсину може зростати і під час тяжких вірус-
них інфекцій – наприклад, при конго-кримській геморагічній 
лихоманці. При госпіталізації хворого з генералізованою бак-
теріальною інфекцією визначення рівня пресепсину у крові 
дозволяє спрогнозувати розвиток поліорганної недостатності 
та летального результату. Контроль його рівня у крові під час 
лікування дозволяє оцінити результати проведеної терапії 
– якщо його рівень залишається стабільним або зростає, це 
свідчить про необхідність термінової корекції терапевтичної 
схеми. При післяопераційних бактеріальних ускладненнях 
і опіках за рівнем пресепсину можна визначити розвиток 

Таблиця 6
Ознаки запалення як критерії діагностики сепсису [5]

Невагітні Вагітні

Лейкоцити: >12 тис.кл., <4 тис.кл.
Лейкоцити ↑ з ІІІ триместру (5–12 тис.кл.), досягаючи 

максимуму до 30-го тижня вагітності (інколи до 16 тис. кл.), із 
початком переймів – до 25–30 тис. кл.

Нормальна кількість лейкоцитів, але незрілих їхніх форм 
понад 10%

Лейкоцитарна формула: ↑ гранулоцитоз (у крові – до 3% 
мієлоцитів та метамієлоцитів). Кількість лімфоцитів  

та моноцитів – const.

С-реактивний білок плазми крові вищий більше  
ніж на два стандартних відхилення від норми

Показовий

Прокальцитонін плазми крові вищий більше  
ніж на два стандартних відхилення від норми

Показовий
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сепсису за 48 год до появи клінічних ознак і позитивних ге-
мокультур. Аналіз крові на визначення рівня пресепсину 
може бути використаний для прогнозу розвитку системних 
бактеріальних і грибкових інфекцій в онкологічних хворих, 
які отримують лікування цитостатиками та цитотоксичними 
препаратами (у тому числі у пацієнтів з нейтропенією). 

Механізм зростання рівня пресепсину принципово від-
різняється від механізму підвищення у крові рівнів таких 
маркерів запалення, як С-реактивний білок, прокальцитонін, 
ФНП-α та ін. У разі початку системного бактеріального за-
палення підвищення рівня пресепсину відбувається раніше 
і швидше, ніж підвищення рівня інших зазначених маркерів 
сепсису. Рівень пресепсину у крові безпосередньо свідчить 
про тяжкість септичного процесу і відповідає показникам 
ступеня тяжкості хворих, які перебувають у критичному ста-
ні (з використанням шкал APACHE II, SOFA, MEDS). Рі-
вень пресепсину у крові швидко підвищується і знижується 
і, на відміну від інших маркерів, здатний реально відобразити 
картину стану пацієнта та динаміку запального процесу, а та-
кож визначити прогноз. Крім того, навіть при зниженні тяж-
кості клінічних проявів генералізованого запалення він може 
спрогнозувати його рецидиви. 

У недавньому огляді та мета-аналізі досліджень, які були 
зосереджені на порівнянні пресепсину з вже давно викорис-
товуваними і рекомендованими біомаркерами сепсису – про-
кальцитоніном та С-реактивним білком, відзначено його діа-
гностичну специфічність та можливість включення у перелік 
тестів при генералізованому запальному процесі (табл. 7; 
мал. 1) [26].

ТЕРАПІЯ АКУШЕРСЬКОГО СЕПСИСУ  
ТА СЕПТИЧНОГО ШОКУ

Однією з цілей під час терапії сепсису у перинатальний 
період є підтримання оксигенації та перфузії життєво важли-
вих органів і плаценти, у той самий час виявлення джерела 
інфекції і його лікування (мал. 2). В антенатальний період 
інтенсивна терапія породіллі є ключем до забезпечення бла-
гополуччя плода. А використання принципу «рання ціле-
спрямована терапія» (early goal-directed therapy – EGDT) 
дозволяє знизити летальність на 16% порівняно зі звичайною 
тактикою [27].

Антенатальний сепсис, джерелом якого є матка, потребує 
розродження для санації джерела, незважаючи на те що ви-
живання і прогноз новонароджених корелює з гестаційним 
терміном.

Септичні «комплекти допомоги»
У 2001 році Товариством критичних станів (SCCM), Єв-

ропейським товариством інтенсивної терапії (ESICM) і Між-
народним форумом з проблем сепсису (ISF) була запущена 
«Компанія виживання при сепсисі» (SSC) з метою зниження 
материнської смертності від сепсису [27]. Були опублікова-
ні керівні принципи терапії разом зі скороченими версіями 
цих рекомендацій або «комплектів допомоги». «Комплекти 
допомоги» – це група заходів, призначених для визначення 
термінів і впровадження окремих елементів терапії для по-

ліпшення результатів. З тих пір вони були оновлені у 2008 р., 
2012 р., 2016 р. і зовсім недавно – у 2018 р.

«Комплект допомоги» у перші 3 год:
• Визначити рівень лактату, повторити вимірювання, 

якщо рівень лактату >2 ммоль/л.
• Узяти посів крові на гемокультуру до призначення ан-

тибактеріальної терапії.
• Увести антибіотики широкого спектра дії.
• Почати швидку інфузію кристалоїдів 30 мл/кг (за пер-

ші 3 год) при гіпотонії або рівні лактату >4 ммоль/л.
«Комплект допомоги» у перші 6 год:
• Додати вазопресори, якщо пацієнт у стані гіпотонії під 

час інфузійної терапії або після неї, для підтримання серед-
нього артеріального тиску (САТ) ≥65 мм рт.ст.

• При стійкій гіпотензії, незважаючи на рідинну ресусци-
тацію (САТ <65 мм рт.ст.) або якщо початкова концентрація 
лактату становить ≥4 ммоль/л (36 мг/дл), занесіть у докумен-
тацію оновлену оцінку волемії і тканинної перфузії, визначе-
ну за однією з наступних методик:

Таблиця 7
Норма пресепсину і діагностичні рівні

Рівень пресепсину, 
 пг/мл

Клінічний діагноз

< 200 Сепсис може бути виключений

≥300 Системна інфекція (сепсис) можливі

≥500 Помірний ризик розвитку системної інфекції (сепсису)

≥1000
Високий ризик розвитку системної інфекції (сепсису/септичного шоку). Високий ризик 

30-денної смертності, порівняний з таким при APACHE > 25

•

•

Мал. 1. Алгоритм діагностики сепсису – Сепсис-3 [1]
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а) оцінювання життєвих функцій і об’єктивне обстежен-
ня систем кровообігу і дихання з оцінюванням капілярного 
наповнення, пульсу і стану шкірних покривів;

б) виконання двох з наступних досліджень: ЦВТ, ScvO2, 
приліжкова ехоКГ системи кровообігу, динамічне оцінюван-
ня відповіді на навантаження рідиною за допомогою підйому 
нижніх кінцівок у положенні на спині або за допомогою проб-
ної інфузійної терапії.

• Повторно визначити концентрацію лактату, якщо спо-
чатку вона була підвищена.

• «Час 0 (Zero)» або «час початку» – це час проявів у па-
цієнта ознак сепсису або септичного шоку.

Елементи «Комплектів» засновані на наявних сьогодні 
доказах. Ніяких змін не пропонується у терапії при акушер-
ському сепсисі. Слід пам’ятати, що майже всі докази, які вико-
ристовуються для розроблення керівних принципів лікування 
сепсису, засновані на рандомізованих дослідженнях, у яких 
вагітність була критерієм виключення. На сьогодні немає ши-
рокомасштабних досліджень щодо терапії сепсису в акушер-
ській групі населення у зв’язку з етичними проблемами у разі 
проведення рандомізованих досліджень у вагітних та породіль 
з сепсисом. Тому принципи терапії акушерського сепсису зна-
чною мірою екстраполюються із загальної популяції.

Рівень лактату сироватки крові. У той час, як сироват-
ковий лактат не є прямою мірою перфузії тканин, він може 
слугувати сурогатом, оскільки збільшення рівня може свід-
чити про тканинну гіпоксію, прискорений аеробний гліколіз, 
зумовлений надмірною бета-адренергічною стимуляцією, 
або інші причини (наприклад печінкова недостатність). Ран-
домізовані контрольовані дослідження продемонстрували 
значне зниження смертності при інтенсивній терапії за рів-
нем лактату. Якщо початковий рівень лактату підвищений 
(>2 ммоль/л), його слід переоцінити протягом 2–4 год, щоб 
коригувати інтенсивну терапію для нормалізації рівня у па-
цієнтів з підвищеними показниками лактату як маркера тка-
нинної гіпоперфузії.

Посів гемокультури до введення антибіотиків. Стериліза-
ція культур може відбутися протягом декількох хвилин піс-
ля першої дози відповідного антибактеріального препарату, 
тому культури повинні бути отримані до введення антибіо-
тика для оптимізації ідентифікації патогенів та поліпшення 
результатів. Посів гемокультури включає щонайменше два 
забори (аеробні та анаеробні). Використання відповідної ан-
тибактеріальної терапії не повинно затримуватися до отри-
мання посівів крові.

Введення антибіотиків широкого спектра дії. Емпірич-
ну антибактеріальну терапію широкого спектра з одним або 
декількома внутрішньовенними препаратами для охоплення 
всіх можливих збудників слід розпочати негайно (протягом 
однієї години). Емпіричну антибактеріальну терапію слід 
звузити після ідентифікації і виявлення чутливості до пато-
генів або припинити, якщо буде прийнято рішення про те, 
що у пацієнта немає інфекції. Зв’язок між раннім уведенням 
антибіотиків за підозри на інфекцію і припиненням терапії 
залишається важливим аспектом високоякісного ведення 
пацієнтів з сепсисом. Якщо згодом інфекція не доведена, то 
введення антибактеріальних препаратів слід припинити.

Інфузійна терапія
Рання ефективна інфузійна ресусцитація має вирішаль-

не значення для стабілізації, індукованої сепсисом тканинної 
гіпоперфузії або септичного шоку. З огляду на ургентний ха-
рактер цієї медичної ситуації, інфузійна ресусцитація повинна 
починатися відразу після виявлення пацієнта з сепсисом і/або 
гіпотонією і підвищеним вмістом лактату і завершуватися про-
тягом 3 год після ідентифікації. Інфузія повинна складатися 
із мінімум 30 мл/кг збалансованих кристалоїдів. Відсутність 

будь-яких явних переваг після введення колоїдів порівняно 
з кристалоїдами, у поєднанні з альбуміном, у комбінованих 
підгрупах сепсису, підтримує сильну рекомендацію щодо 
використання кристалоїдних розчинів при початковій інфу-
зійній ресусцитації пацієнтів з сепсисом і септичним шоком. 
Оскільки деякі дані свідчать про те, що стійкий позитивний 
баланс рідини під час перебування у ВІТ шкідливий, вико-
ристання інфузійної терапії після початкової інфузійної ре-
сусцитації вимагає ретельного оцінювання.

використання вазопресорів
Термінове відновлення адекватного перфузійного тиску 

для життєво важливих органів є ключовою частиною реані-
мації. Його не слід відкладати. Якщо після початкової інфу-
зійної ресусцитації артеріальний тиск не відновлюється, то 
вазопресори повинні бути підключені протягом першої го-
дини для досягнення середнього АТ (САТ) ≥65 мм рт.ст. [6].

! Раннє виявлення ознак системного ураження і 
маніфестації поліорганної недостатності є ключовим 
моментом для вирішення питання про оперативне 
втручання і радикальної санації осередку інфекції в 
акушерстві та гінекології.

Початкова інфузійна терапія
Інфузійну терапію рекомендовано розпочинати негайно 

з внутрішньовенного введення розчинів кристалоїдів (пе-
ревага віддається збалансованим розчинам), щонайменше 
30 мл/кг протягом перших 3 год, після чого слід провести 
переоцінку об’єму інфузійної терапії, ґрунтуючись на по-
казниках моніторингу гемодинаміки. Початковим цільовим 
показником у пацієнтів із септичним шоком (СШ), які по-
требують вазопресорної підтримки, є САТ 65 мм рт.ст. Для 
початкової ресусцитації також рекомендоване використання 
розчину альбуміну в доповнення до кристалоїдів, а також для 
подальшого заміщення внутрішньосудинного об’єму у випад-
ку, коли пацієнти потребують значного об’єму кристалоїдів. 

Мал. 2. Початкова терапія сепсису та септичного шоку
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Рівень лактату сироватки крові є маркером гіпоперфузії тка-
нин, а його нормалізація – критерієм ефективності проведен-
ня інтенсивної терапії [27, 29].

«Золотим стандартом» для моніторингу відповіді на 
інфузійну терапію є постійне вимірювання серцевого ви-
киду [30, 31]. J.L. Vincent, D.De Backer (2013) у своїй статті 
«Circulatory shock» у журналі N. Engl. J. Med. виділи декілька 
фаз інфузійної терапії та визначили її цілі у кожній із зазна-
чених фаз (табл. 8). У фазі волемічної ресусцитації основною 
метою є корекція шоку та рятування життя. Тривалість цієї 
фази, як правило, оцінюється у хвилинах, і інфузійна терапія 
проводиться болюсним уведенням рідини. У фазі оптиміза-
ції протягом годин необхідно забезпечити тканинну перфу-
зію шляхом титрування інфузії рідини плюс fluid challenge. 
А у фазі стабілізації необхідно забезпечити нейтральний або 
від’ємний баланс рідини шляхом мінімальної підтримуваль-
ної інфузії, якщо неможливо забезпечити пероральне вжи-
вання рідини. У подальшому (de-escalation) необхідно забез-

печити виведення з організму надмірної кількості рідини та 
проведення нутритивної терапії [32].

Критеріями адекватної інфузійної терапії слід вважати до-
сягнення САТ >65–70 мм рт.ст. та темпу сечовиділення >0,5–
1,0 мл/кг/год (табл. 9). Обмеження обсягу інфузії потрібно, 
коли ЦВТ збільшується без гемодинамічної стабілізації (АТ, 
ЧСС), а також при ураженні легень (пневмонія, ГРДС).

! Препарати гідроксиетильованого крохмалю при 
сепсисі і септичному шоці протипоказані (рівень 1В) [1].

вазопресори та інотропи
Спричинена сепсисом гіпотонія є результатом венозної 

і артеріальної вазоплегії, відносної гіповолемії та депресії 
міокарда. Якщо вазопресори необхідні для підтримки САТ 
після інфузійної терапії, то SSC рекомендує норадреналін як 
препарат першої лінії, хоча цільовий рівень САТ може визна-
чатися індивідуально, оскільки САТ 65 мм рт.ст. може бути 

Таблиця 8
Характеристики фаз інфузійної терапії

Таблиця 10
Дози вазопресорів та інотропних препаратів

Таблиця 9
Характеристика деяких кристалоїдних розчинів для інфузійної терапії

Фаза Ресусцитація Оптимізація Стабілізація Деескалація

Принцип Рятування життя
Рятування порушених 

вітальних функцій
Підтримка огранних 

функцій
Органне одужання

Мета Корекція шоку
Оптимізація та 

підтримка тканинної 
перфузії

Нейтральний або 
від’ємний баланс 

рідини

Мобілізація надлишку 
рідини

Тривалість Хвилини Години Дні Дні-тижні

Технологія інфузійної 
терапії

Швидкі болюси
Титрування інфузії 
рідини плюс fluid 

challenge

Мінімальна 
підтримувальна інфузія, 

якщо пероральне 
вживання неадекватне

Пероральне вживання, 
уникнення за можливості 
внутрішньовенної інфузії

Розчин
Вміст у 1000 мл, ммоль/л

Осмолярність, 
мОсм

na K ca Mg cl Носії буферного резерву -

Плазма крові 136–143 3,5–5 2,38–2,63
0,75–

1,1
96-
105

- 280–290

Інтерстиційна рідина 145 4 2,5 1 116 - 298

NaCl 0,9% 154 - - - 154 - 308

Рінгер 147 4 6 155 - 309

Рінгер-лактат 130 4 3 - 109 Лактат 28 273

Рінгер-ацетат 131 4 2 1 111 Ацетат 30 280

Стерофундин ізотонічний 140 4 2,5 1 127 Малат 5,0, ацетат 24 304

Йоностерил 137 4 1,65 1,25 110 Ацетат 3,674 291

Плазма-Літ 148 140 5 - 1,5 98 Малат, ацетат по 27 294

Препарат Доза

Норадреналін 0,01–3 мкг/кг/хв

Допамін
1–5 мкг/кг/хв

5–10 мкг/кг/хв
10–20 мкг/кг/хв

Адреналін 1–20 мкг/хв

Фенілефрин 0,4–9 мкг/кг/хв

Вазопресин 0,01–0,03 ОД/хв

Добутамін 2–20 мкг/кг/хв

Левосимендан 0,05–0,2 мкг/кг/хв
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занадто високим у раніше здорового мо-
лодого пацієнта. Тому САТ слід інтерпре-
тувати з посиланням на перфузію органів, 
темп діурезу, кліренс лактату і відстежен-
ня серцевого ритму плода, якщо це може 
бути застосовано, що надасть інформацію 
про перфузію плаценти. Знову таки, ре-
комендації SSC засновані на даних, отри-
маних у невагітних пацієнтів, і існує мало 
даних про вплив на плацентарний крово-
тік вазопресорів, хоча у двохперфузійній 
одноплідній плацентарній моделі людини 
норадреналін не впливав на перфузію на 
«плодовій стороні» [6].

Інфузія вазопресорів починається 
з мінімальної дози (табл. 10). Допамін і 
мезатон не повинні використовуватись 
як препарати першої лінії для корекції 
reмодинаміки при септичному шоці (рі-
вень 2С). Затримка з початком уведення 
норадреналіну при розвитку септичного 
шоку протягом 6 год збільшує летaльність 
у 3 рази [6, 21].

Норадреналін (norepinephrine) є пре-
паратом першої лінії при виборі вазопре-
сорів у хворих з СШ. З метою підтримки 
цільового показника САТ та зниження дози 
норадреналіну можливе використання ва-
зопресину (до 0,03 од/хв) або адреналіну. 
Застосування дофаміну як альтернативного 
вазопресорного препарату можна проводи-
ти у пацієнтів з низьким ризиком розвитку 
тахіаритмій та/або абсолютною брадикарді-
єю. Використання добутаміну рекомендова-
не у пацієнтів, які мають явні ознаки стійкої 
гіпоперфузії, за умови адекватної інфузійної 
та вазопресорної терапії [34].

Антибактеріальна терапія
Антибактеріальну терапію (АБТ) ре-

комендовано розпочинати якнайшвидше: 
після встановлення діагнозу сепсису та/
або септичного шоку; після посіву крові 
на гемокультуру і протягом першої годи-
ни після встановлення діагнозу (протягом 
1 год!) [1, 21, 34] – за кожну годину за-
тримки початку антибактеріальної терапії 
виживання знижується на 7,7% [35, 36]. 
Емпіричну АБТ необхідно призначати 
з урахуванням всіх ймовірних збудників, 
одним або декількома антибактеріальни-
ми препаратами (у тому числі ураховуючи 
вірогідність грибкової та вірусної етіоло-
гії) (мал 3.) [1, 21, 34–36]. Можливі варі-
анти емпіричної терапії можна побачити у 
табл. 19-21. Призначаючи антибактеріаль-
ну терапіюпотрібно керуватись не лише 
чутливістю збудника до антибактеріальнї 
терапіх, а й можливою дією на плід табли-
ця 22.

Сечостатеві шляхи колонізовані вели-
кою різноманітністю організмів. Не всі з 
них спричинюють інфікування і сепсис, але 
вагітні, у яких розвивається сепсис, швид-
ше за все, піддаються інфекції більш ніж 
одним мікроорганізмом. Тому початковий 
вибір антибіотика повинен бути широкого 

 

 

 

 

 

 

 

Консультація клінічного фармаколога

IV тип пацієнта: ризик 
інвазивного кандидозу, 
деескалаційна терапія 

• Карпабенем I групи –
ертапенем 
• Тігециклін 
•Піперацилін/тазобактам;  
• Цефтріаксон + сульбактам 
- За наявності факторів ризику 
MRSA1 додати ванкоміцін2 або 

лінезоід до будь-якої терапії 
(крім тигецикліну) 

• Карпабенем II групи 
(іміпенем, 

меропенем, дорипенем) 
• Цефоперазон/сульбактам; 

цефтолозан/тазобактам * 
• Тигециклін + 

Піперацилін/тазобактам 
• Тигециклін + 

антисиньогнійний 
цефалоспорин III–IV покоління 

або антисиньогнійний 
фторхінолон  

– За наявності факторів ризику 
MRSA1 або E.faecium5 додати 
лінезоід ванкоміцін2,6 до будь-

якої терапії (крім тигецикліну). 

– За наявності факторів ризику 
карбапенем-резистентних 

ентеробактерій проводити 
комбіновану терапію 

карбапенемами II групи у 
максимальній дозі, тигецикліном 
і поліміксином В (або амікацином)

1.Стан пацієнта 
стабільний, не було 

попереднього 
застосування азолів: 

стартова терапія - 
флуконазол 

2.Стан пацієнта тяжкий, 
з попереднім 

застосуванням азолів 
і/або виділенням видів 

Candida non albicans: 
стартова терапія – 

ехінокандин 
(каспофунгін і ін.) 

IIIa тип пацієнта: 
ризик наявності 

стійких грам негативних 
збудників (БЛРС-процедури)

без ризику наявності 
Pseudomonas/Acinetobacter spp.

IIIb тип пацієнта: 
ризик наявності 

Pseudomonas/
Acinetobacter spp. 

і MRSA, деескалаційна терапія

Оцінка ризику 
наявності

інвазивного мікозу

Мал. 3. Алгоритм емпіричного вибору антимікробної терапії у пацієнтів з 
абдомінальної інфекцією з урахуванням стратифікації ризику полірезистентних 
збудників та інвазивного кандидозу [21] (БЛРС – бета-лактамази розширеного 
спектра; ПРЗ – полірезистентні збудники; ІК – інвазивний кандидоз; MRSA – 
метицилін-резистентний Staphylococcus aureus; ЦС – цефалоспорин)
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спектра і заснований на локальних рекомендаціях і зразках 
резистентності, особливо якщо джерело невідоме. Оскільки 
Streptococcus групи A (GAS) і Escherichia coli є найбільш по-
ширеними причинами сепсису під час вагітності та значної 
частки смертей, емпіричне призначення АБП повинно вклю-
чати ці організми. Порівняно з вагінальними пологами кеса-
рів розтин призводить до збільшення ризику інфікування та 
захворюваності – у 5–20 разів: цей ризик може бути значно 
знижений за допомогою антибіотикопрофілактики до опера-
ції. Хоча GAS чутливий до β-лактамних антибіотиків in vitro, 
чутливість не завжди пророкує ефективність. Було продемон-
стровано, що інгібітори синтезу білка (наприклад кліндамі-
цин) більш ефективні, ніж β-лактами, на тваринних моделях з 
GAS-інфекцією, і тому Товариство Інфекційних Захворювань 
Америки (IDSA) рекомендує, щоб пацієнти з інвазивною ін-
фекцією GAS отримували пеніцилін (2–4 млн одиниць кож-
ні 4–6 год внутрішньовенно) плюс кліндаміцин (600–900 мг 
кожні 8 год внутрішньовенно) протягом 10–14 днів. 

Раннє залучення фахівця з інфекційних хвороб може до-
помогти в оптимізації антибактеріальної терапії, особливо за 
відсутності відповіді на першу лінію терапії. Коли дані про 
культуру і чутливість доступні, спектр охоплення повинен 
бути звужений. Індивідуальне дозування антибіотиків може 
допомогти поліпшити виживання у найбільш тяжких септич-
них пацієнтів. Відповідно до нових рекомендацій SSC страте-
гії дозування повинні бути засновані на фармакокінетичних і 
фармакодинамічних принципах. Ця рекомендація заснована 
на спостереженні, що початкові дози антибіотиків часто недо-
статні через збільшення обсягу розподілу (VD) і збільшення 
ниркового кліренсу – двох фізіологічних змін, зумовлених 
вагітністю. Крім того, ожиріння у вагітних зростає в усьому 
світі і є незалежним фактором ризику виникнення акушер-

ського сепсису. Стандартне дозування антибіотиків у вагіт-
них з ожирінням може бути неадекватним через змінену фар-
макокінетику і проникнення у тканини. Swank та співавтори 
виявили, що лише за використання 3 г замість 2 г цефазоліну 
під час антибіотикопрофілактики під час КС у жінок з індек-
сом маси тіла >30 кг/м2 змогли досягти рекомендованої міні-
мальної інгібуючої концентрації цефазоліну у крові.

Комбінована емпірична АБТ передбачає призначення 
щонайменше двох антибактеріальних препаратів різних кла-
сів, дія яких спрямована на найбільш вірогідних бактеріаль-
них збудників [6].

Після ідентифікації збудника слід звузити емпіричну 
АБТ відповідно до чутливості виділеного збудника/збудни-
ків (деескалація). Тривалість АБТ, навіть для серйозних ін-
фекцій, пов’язаних з сепсисом та СШ, у більшості випадків 
не повинна перевищувати 10 діб. Більш тривалі курси АБТ 
можуть бути застосовані у хворих з:

– уповільненою клінічною відповіддю; 
– наявністю вогнища інфекції; 
–  наявністю бактеріємії, що спричинена резистентними 

до оксациліну штамами золотистого стафілокока;
– деякими грибковими та вірусними інфекціями; 
–  імуносупресією (у тому числі нейтропенією). Визна-

чення рівня прокальцитоніну може використовуватися 
з метою прийняття рішення щодо припинення АБТ та 
скорочення її тривалості [34].

З урахуванням фармакокінетики та фармакодинаміки 
антибіотиків їх поділено на так звані дозозалежні та час-
залежні (табл. 11).

При нозокоміальному сепсисі доцільно застосовувати 
комбінацію двох антибактеріальних препаратів, одним з яких 
може бути аміноглікозид (тобраміцин) (табл. 12).

Таблиця 11
Фармакодинамічна класифікація антибіотиків [5]

Таблиця 12
Стартова антибіотикотерапія у вагітних та породіль при нозокоміальному сепсисі/септичному шоку [5]

Таблиця 13
Стартова антибіотикотерапія у вагітних та породіль при позалікарняному сепсисі/септичному шоку [5]

Дозозалежні Час-залежні

Аміноглікозиди
Макроліди (азитроміцин, кларитроміцин)

Фторхінолони
Амфотерицин В
Метронідазол

Стрептограміни (хінупристин/дальфопристин)

β-лактами
Еритроміцин
Глікопептиди
Кліндаміцин

Ймовірні збудники Антибіотикотерапія

Enterobacteriaceae
Pseudomonas spp.
Acinetobacter spp.

S.аureus (MSSA/MRSA)
Enterococcus spp.

Колонізація pseudomonas spp. зростає з терміном 
госпіталізації хворих: за 7 діб колонізується 23% 

хворих, а за 14 діб – 60%

Карбапенеми з антисиньогнійною активністю,  
або Інгібітор-захищений бета-лактам  

з антисиньогнійною активністю,  
або плюс Аміноглікозид (тобраміцин, амікацин)

Лінезолід або ванкоміцин

Ймовірні збудники Антибіотикотерапія

S.pneumoniae
Enterobacteriaceae

H.іnfluenzae
S.aureus*

Рідко: Pseudomonas spp.

Цефалоспорин ІІІ покоління 
(без антисиньогнійної активності) 

Цефтріаксон, 
цефотаксим або 

Карбапенем 
без антисиньогнійної активності

Примітка. * – При MRSA – ванкоміцин або лінезолід.
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За наявності сепсису або септичного шоку (табл. 13) [4, 13, 
38–43]:

•  Піперацилін-тазобактам 4,5 г кожні 8 год або ципрофлок-
сацин 600 мг кожні 12 год плюс гентаміцин 3–5 мг/кг на 
день у розділених дозах кожні 8 год;

•  Карбапенеми, такий, як меропенем, – від 500 мг до 1 г 
кожні 8 год + гентаміцин;

•  Метронідазол 500 мг кожні 8 год може розглядатися для 
забезпечення дії на анаеробних збудників;

•  Якщо є підозра на групи стрептококової інфекції – клін-
даміцин 600 мг до 1,2 г три або чотири рази на день;

•  Якщо існують чинники ризику для MRSA-септицемії, до-
дати тейкопланін 10 мг/кг кожні 12 год протягом трьох діб, 
потім 10 мг/кг кожні 24 год або лінезолід 600 мг кожні 12 год.

Кортикостероїди. Експерти не рекомендують рутинне за-
стосування внутрішньовенно гідрокортизону для лікування 
пацієнтів з СШ, якщо адекватна рідинна ресусцитація та вазо-
пресорна терапія здатні стабілізувати гемодинаміку. Якщо цьо-
го досягти неможливо, допустимим є внутрішньовенне засто-
сування гідрокортизону у дозі 200 мг/добу. Використовується 
тільки водорозчинний гідрокортизон внутрішньовенно і тільки 
у дорослих у дозі не більше 200 мг/добу (рівень 2С). Після бо-
люсного уведення 50 мг препарат вводиться у формі постійної 
внутрішньовенної інфузії для запобігання коливань рівня глю-
кози. Кортикостероїди повинні бути скасовані, як тільки припи-
няється уведення вазопресорів. Кортикостероїди не повинні за-
стосовуватися за відсутності клініки шоку (рівень 1 D) [21, 37].

Препарати крові – підтримується рівень гемоглобіну 
70–90 г/л. Свіжозаморожена плазма у дозі не менше 15 мл/
кг використовується за наявності кровотечі та при інвазивних 
процедурах на тлі коагулопатії. Свіжозаморожена плазма не 
повинна використовуватися тільки для корекції лабораторних 
змін за відсутності кровотечі або інвазивних процедур. Підтри-
мується кількість тромбоцитів вище 50 000 мкл. Трансфузія 
еритроцитарної маси рекомендована за умови зниження кон-
центрації гемоглобіну <70,0 г/л у дорослих пацієнтів за від-
сутності ішемічної хвороби серця, ХОЗЛ, тяжкої гіпоксемії 
та гострої крововтрати. Еритропоетин не рекомендовано для 
лікування анемії у хворих із сепсисом та СШ. Свіжозамороже-
ну плазму не рекомендовано використовувати для корекції по-
рушень системи згортання крові за відсутності ознак кровотечі 
або запланованих інвазивних процедур. Профілактична транс-
фузія тромбоцитів показана, якщо їхня кількість <10×109/л, за 
відсутності явної кровотечі, і при кількості <20×109/л, якщо 
у пацієнта суттєвий ризик кровотечі. Більш високий рівень 
тромбоцитів (≥50×109/л) рекомендується при активній крово-
течі, операції або інвазивних процедурах [37].

Імуноглобуліни. Автори рекомендацій не радять застосуван-
ня внутрішньовенно імуноглобуліну у хворих із сепсисом та СШ.

Штучна вентиляція легень (ШвЛ). Штучна вентиляція 
легень (інвазивна, неінвазивна) показана при гострому респі-
раторному дистрес-синдромі.

Критерії початку респіраторної підтримки при сепсисі 
[44–49]:

Абсолютні:
•  Відсутність самостійного дихання і патологічні ритми 

дихання
• Порушення прохідності дихальних шляхів
• Зниження респіраторного індексу менше 200 мм рт.ст.
• Септичний шок
•  Порушення гемодинаміки (небезпечні порушення рит-

му, стійка тахікардія більше 120 за 1 хв, гіпотензія)
• Відсутність свідомості.
Відносні (комбінація 2 і більше факторів є показанням до 

початку респіраторної підтримки):
•  Зниження респіраторного індексу менше 300 мм рт.ст. 

при комбінації з іншими критеріями

•  Розвиток септичної енцефалопатії та набряку головно-
го мозку з пригніченням свідомості і порушенням ФЗД

•  Гіперкапнія або гіпокапнія (РаСО
2 менше 25 мм рт.ст.)

•  Тахіпное більше 40 на 1 хв (або 24 – при загостренні 
хронічного обструктивного захворювання легень) і про-
гресуюче збільшення хвилинного об’єму вентиляції

•  Зниження комплаєнсу легень менше 60 мл/см вод.ст.
•  Збільшення опору дихальних шляхів більше 15 см вод.

ст./л/с
•  Втома пацієнта, залучення допоміжних дихальних м’язів.
 
Терапія вибору:
1.  Застосування дихального об’єму менше 10 мл/кг маси 

тіла (рекомендується 6 мл/кг)
2.  Оптимальне ПДКВ (5–10 см вод.ст.)
3.  Переважно застосування допоміжних режимів респіра-

торної підтримки
4.  Застосування маневрів відкриття альвеол (рекрутмент-

маневр)
5.  За відсутності ефекту від п.п. 1–4 – застосування вен-

тиляції у позиції лежачи на животі.
Вентиляція у позиції лежачи на животі виявляє низку 

цікавих фізіологічних функцій у дихальній системі, що при-
водить до часткового розвантаження правого шлуночка. Пе-
ревага вентиляції у положенні на животі пов’язана з перероз-
поділенням кровотоку та поліпшенням вентиляції/перфузії, 
а не до збільшення легеневої аерації. Позиція на животі також 
здатна зменшити можливість виникнення вентилятор-інду-
кованого пошкодження легень (шляхом поліпшення розподі-
лення напруження/деформації) та модуляції біотравми [50].

Терапія резерву:
6.  За відсутності ефекту від п.п. 1–5 – застосування ін-

версного співвідношення вдиху та видиху
7.  За відсутності ефекту від п.п. 1–6 – інгаляційне уведен-

ня оксиду азоту у дозі 5 ppm
8.  При зниженні респіраторного індексу менше 70 мм рт.

ст. і за відсутності ефекту від п.п. 1–6 – застосування 
екстракорпоральної мембранної оксигенації.

NB! За відсутності протипоказань хворі на ШВЛ повинні 
перебувати у напівсидячому положенні (до 30–45 градусів) 
для зниження ризику вентилятор-асоційованої пневмонії. Гі-
перкапнія (або пермісивна гіперкапнія) у хворих ГРДС цілком 
допустима, якщо це необхідно для зниження плато тиску і ДО.

Принципи безпечної ШвЛ [19]:
1.  Піковий тиск у дихальних шляхах не більше 30 см вод.ст.
2.  Дихальний об’єм не більше 6–8 мл/кг маси тіла
3.  Частота дихання і хвилинний об’єм вентиляції міні-

мально необхідні для підтримки РаСО
2 на рівні 30–

40 мм рт.ст.
4.  Швидкість пікового інспіраторного потоку у діапазоні 

від 3–40 до 70–80 л/хв
5.  Профіль інспіраторного потоку – спадний (рампопо-

дібний)
6.  Фракція кисню у дихальній суміші – мінімально необ-

хідна для підтримання достатнього рівня оксигенації 
артеріальної крові і транспорту кисню до тканин

7.  Вибір ПТКВ – відповідно до концепції «оптимального 
ПТКВ», за якого транспорт кисню до тканин макси-
мальний

8.  Вибір ауто-ПТКВ – уникати появи високого ауто-
ПТКВ: не більше 50% від величини загального ПТКВ

9.  Тривалість інспіраторної паузи не більше 30% від три-
валості часу вдиху

10.  Співвідношення вдих/видих – не інвертувати відно-
шення вдих/видих більше 1,5:1
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11.  Синхронізація хворого з респіратором – використан-
ня седативної терапії та, за необхідності, – нетривала 
міоплегія, а не гіпервентиляція.

Не рекомендовано проведення високочастотної ШВЛ у до-
рослих пацієнтів із сепсис-індукованим ГРДС, а також трива-
ле застосування м’язових релаксантів (понад 2 доби) [27, 34].

Респіраторну терапію потрібно проводити за технологією 
step by step. Стратегічні напрямки респіраторної підтримки 
(step by step)[5]: 

1.  При SpO2<90% – інгаляція зволоженого кисню від 
4–6 л/хв до 10–15 л/хв. 

2.  При неефективності й подальшому SpO2<90% – неінва-
зивна ШВЛ (СРАР або BiPAP).

3.  При SpO2<90%, участі в акті дихання допоміжних 
м’язів та/або появі ознак церебральної дисфункції – ін-
вазивна штучна вентиляція легень.

4.  При SpO2<90% – інвазивна ШВЛ + РЕЕР + IVR. 
5.  При SpO2<90% – інвазивна ШВЛ + РЕЕР + IVR + FiO2 0,6.
6.  При SpO2<90% – інвазивна ШВЛ + РЕЕР + IVR + 

FiO2 0,6 + фуросемід 0,5–1 мг/кг. 
7.  При SpO2< 90% – інвазивна ШВЛ + РЕЕР + IVR + 

FiO2 1,0 (не більше ніж 24 год). Інвазивна штучна вен-
тиляція легень проводилася у режимі PCV. Намагали-
ся досягнути цільових показників оксигенації за допо-
могою параметрів PCV, що подані у табл. 14.

Якщо зазначені вище параметри ШВЛ не забезпечують 
досягнення бажаних показників оксигенації, необхідно про-
водити їхню корекцію шляхом step by step. 

Корекція незадовільної оксигенації при інвазивній 
ШвЛ. При незадовільній оксигенації: 

– ↑РЕЕР до 10–14 см вод.ст.; 
– ↑Tі до 1,7–2,5 с (І:Е = 1:1). 
Якщо і це не приводить до бажаного ↑SaO2 і PaO2:
– ↑Pressure control до 28–30 см вод.ст.; 
– ↑FiO2 до 65–70%. 
У подальшому доцільно рressure control утримувати у 

межах 20–25 см вод.ст.

Респіраторну терапію слід проводити методом step-by-
step, а за необхідності інвазивної механічної вентиляції легенів 
– pressure control ventilation.

Седація. Рекомендується звести до мінімуму подовжену 
та періодичну седацію пацієнтів з сепсисом, яким проводять 
ШВЛ. У протокол повинні бути включені такі критерії, як 
глибина седації, що оцінюється на підставі стандартних шкал.

Режим проведення седації може бути заснований або на 
болюсному уведенні препаратів, або на їхній постійній інфу-
зії зі щоденним перериванням седації у денний час (або пере-
веденням хворого у менш глибоку седацію), та застосовувати 
препарати найкоротшого терміну дії.

Застосування м’язових релаксантів при сепсисі необхідно 
по можливості уникати. Якщо потреба у їхньому застосуванні 
все таки є, то необхідний моніторинг глибини блоку (ТОF).

Контроль глікемії. Безпечний рівень глюкози у плазмі кро-
ви – менше 8,3 ммоль/л (150 мл/дл). Починати уведення інсу-
ліну слід за наявності рівня глюкози крові (після дворазового 
визначення) понад 180 мг/дл (>10 ммоль/л). Рекомендовано 
контролювати глікемію кожні 1–2 год до того часу, поки рівень 
глюкози крові та швидкість інфузії інсуліну не будуть сталими, 
після чого контроль глікемії проводиться кожні 4 год. Якщо у 
хворого встановлено артеріальний катетер, проби крові реко-
мендовано брати саме з нього (не капілярну кров) [27, 34, 37].

Уведення соди (натрію гідрокарбонату). Не рекоменду-
ється рутинне застосування розчину бікарбонату натрію з ме-
тою покращання показників гемодинаміки та/або зменшення 
потреби у вазопресорній підтримці за умови рівня рН ≥7,15. 

Профілактика тромбоемболічних ускладнень. У хворих 
із сепсисом та СШ рекомендують проведення фармакологіч-
ної тромбопрофілактики шляхом застосування нефракціоно-
ваного гепарину (НФГ) або низькомолекулярного гепарину 
(НМГ) за умови відсутності протипоказань до застосування; 
перевагу віддають НМГ перед НФГ. За умови протипоказан-
ня до застосування фармакологічної профілактики венозного 
тромбоемболізму (ВТЕ) рекомендоване використання меха-
нічних заходів профілактики (переміжна компресія нижніх 
кінцівок). Оптимальним методом профілактики ВТЕ у паці-
єнтів високого ризику розвитку тромбоемболічних усклад-
нень є комбінація фармакологічних та механічних засобів.

Антикоагулянти. Не рекомендується застосування ан-
титромбіну, немає даних щодо ефективності призначення 
тромбомодуліну та гепарину для лікування сепсису та СШ 
(табл. 15).

Таблиця 14
Цільові параметри оксигенації та ШВЛ у режимі PCV

Таблиця 15
Профілактичні дози препаратів для тромбопрофілактики [21, 34]

Оксигенація Параметри ШВЛ

SaO
2
≥90% Pinsp (Ppeak) ≤35 см вод. ст.

PaO
2
≥65 мм рт.ст.

Pcontrol ≤ 27 cм вод.ст.,
РЕЕР ≤ 15 см вод.ст.,
Рmean ≤ 20 cм вод.ст

PaO
2
/FiO

2
≥200

І:Е=1:1,5–1:1
(Ti=1,5–2,5 c)

PvO
2
≥30 мм рт.ст. FiO

2
≤60%

SvO
2
≥65%

Ve=100–140 мл/кг/хв
VTE=6–8 мл/кг

Препарат Доза

Нефракційний гепарин 5000 ОД підшкірно через 8–12 год

Еноксапарин 20–40 мг підшкірно 1 р/добу

Дальтепарин 2500–5000 МО підшкірно 1–2 р/добу

Надропарин 0,3–0,6 мл (2850–5700 МО) підшкірно 1 р/добу

Беміпарин 2500–3500 ОД підшкірно

Парнапарин натрію 0,3 (3200 анти-Ха МО) – 0,4 мл (4250 анти-Ха МО)
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Профілактика стресових виразок ТТ. Настанови реко-
мендують проводити профілактику стрес-індукованих вира-
зок у пацієнтів із сепсисом та СШ за умови наявності факто-
рів ризику розвитку шлунково-кишкової кровотечі (ШКК). 
З метою профілактики ШКК рекомендоване застосування 
препаратів групи інгібіторів протонної помпи або антагоніс-
тів Н2-гістамінових рецепторів. Не рекомендовано проводити 
профілактику стресових виразок у пацієнтів без факторів ри-
зику розвитку ШКК.

Нутритивна підтримка. Слід віддавати перевагу енте-
ральному харчуванню пацієнтів з сепсисом та СШ, якщо 
це можливо. Автори рекомендацій пропонують застосуван-
ня раннього трофічного/низькокалорійного ентерального 
харчування у пацієнтів у критичному стані з сепсисом та/
або СШ залежно від переносимості харчування хворим. Не 
рекомендовано використання омега-3-жирних кислот, аргі-
ніну та глутаміну у якості імунного додатку до нутритивної 
підтримки у пацієнтів у критичному стані. Також настанова 
не рекомендує проведення постійного моніторингу залишко-
вого об’єму шлунка (застою) у пацієнтів з сепсисом та СШ. 
Контроль залишкового шлункового об’єму можна прово-
дити у хворих з високим ризиком аспірації (для пацієнтів з 
нехірургічним сепсисом та СШ). Хворим з порушенням мо-
торики шлунка рекомендоване застосування прокінетиків 
(метоклопрамід або еритроміцин – парентеральна форма 
еритроміцину в України на сьогодні не зареєстрована) або 
проведення постпілоричного харчування шляхом встанов-
лення інтестинального зонда. 

Після останніх публікацій щодо визначення поняття 
сепсису та СШ, рекомендацій щодо проведення заходів ін-
тенсивної терапії у профільних медичних часописах активно 
продовжуються обговорення та наукові дискусії, особливої 

уваги заслуговують питання обґрунтування об’єму та складу 
інфузійної терапії сепсису та СШ. L. Byrne, F. Van Haren ро-
блять висновок, що новітня історія інфузійної терапії вчить 
тому, що надмірно агресивні спроби «нормалізувати фізіоло-
гію», зосередивши увагу на цифрах, можуть бути шкідливи-
ми для хворого. Найбільш важливим внеском, спрямованим 
на покращання лікування пацієнтів інтенсивної терапії, було 
вилучення неефективних та потенційно небезпечних методів 
лікування сепсису та СШ [29]. 

Ниркова замісна терапія. Рекомендована за наявності нир-
кової недостатності, а постійна гемофільтрація показана для 
регулювання водного балансу у гемодинамічно нестабільних 
пацієнтів. Сьогодні оцінювання ступеня тяжкості ниркової дис-
функції/недостатності проводиться за шкалами RIFLE (пока-
зання для ниркової замісної терапії стадія «F»; табл. 16), АКIN 
(показання для ниркової замісної терапії стадія «3»; табл. 17), 
стадія «3» за критеріями гострого ниркового пошкодження – за 
шкалою KDIGO (табл. 18). Знання цих критеріїв особливо важ-
ливе, тому що тяжкий сепсис і септичний шок в акушерстві у 
70–80% випадків перебігають з ураженням функції нирок [21]. 

РОЗРОДЖЕННЯ
Рішення про те, чи слід переривати вагітність або про-

лонгувати, залежить від низки факторів, включаючи стан 
пацієнтки, гестаційний термін плода, стан плода, наявність 
хоріоамніоніту. Спроби раннього розродження у пацієнток з 
тяжкою серцево-судинною недостатністю через сепсис може 
збільшити смертність, як матері, так і плода, якщо немає до-
стовірних даних, що хоріоамніоніт є джерелом сепсису. Якщо 
ризик пролонгації вагітності переважує ризик передчасних 
пологів, слід розглянути уведення антенатально гормонів і 
сульфату магнію для поліпшення показників плода при пе-
редчасних пологах.

Таблиця 16
Критерії гострої ниркової недостатності – RIFLE

Таблиця 17
Стадії гострої ниркової недостатності (AKIN, 2005)

Таблиця 18
Стадії гострого ураження нирок (KDIGO, 2012)

Клас Критерії клубочкової фільтрації (КФ) Критерії сечовиділення

R Збільшення креатиніну в 1,5 разу, або зниження КФ > 25% Діурез менше 0,5 мл/кг/год за 6 год

I Збільшення креатиніну у 2 рази, або зниження КФ > 50% Діурез менше 0,5 мл/кг/год за 12 год

F Збільшення креатиніну у 3 рази, або зниження КФ > 75%
Діурез менше 0,3 мл/кг/год за 24 год, 

або анурія 12 год

L Втрата функції нирок більше 4 тиж

E Термінальна ниркова недостатність

Стадія Критерії клубочкової фільтрації Критерії сечовиділення

1
Збільшення креатиніну >0,3 мг/дл (26,4 ммоль/л), або в 1,5–2 рази 

від норми
Діурез менше 0,5 мл/кг/год за 6 год

2 Збільшення креатиніну 2–3 рази від норми Діурез менше 0,5 мл/кг/год за 12 год

3
Збільшення креатиніну у 3 рази від норми, або >4,0 мг/дл 

(354 ммоль/л), або гостре підвищення на 0,5 мг/дл (44 ммоль/л)
Діурез менше 0,3 мл/кг/год за 24 год, 

або анурія 12 год

Стадія Рівень креатиніну у крові Об’єм виділеної сечі

1
В 1,5–1,9 разу вище вихідного  

або підвищення на >0,3 мг/дл (>26,5 мкмоль/л)
<0,5 мл/кг/год за 6–12 год

2 У 2,0–2,9 разу вище вихідного <0,5 мл/кг/год за >12 год

3
У 3,0 разу вище вихідного, або підвищення до >4,0 мг/дл 

(>353,6 мкмоль/л), або початок терапії,
або у хворих <18 років, зниження рСКФ до <35 мл/хв на 1,73 м2

<0,3 мл/кг/год за >24 год,
або анурія протягом >12 год
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Мал. 4. Алгоритм визначення тактики санації вогнища інфекції (гістеректомія)

Таблиця 19
Перелік основних лікарських засобів

(100% імовірність використання)

Лікарська група Лікарський засіб Показання

Р
ів

е
н

ь 
д

о
ка

з
о

в
с

ті

Пеніциліни з інгібіторами 
β-лактамаз

Амоксицилін/клавуланова кислота – порошок 
для приготування розчину для ін’єкцій. По 

1,2 г кожні 8 год внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий і жінка не в 

критичному стані
1А

Цефалоспорини  
ІІ покоління

Цефуроксим – порошок для приготування 
розчину для ін’єкцій 1,5 г. 

Кожні 8 год внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий і жінка не в 

критичному стані
1 А

Цефалоспорини ІІІ 
покоління

Цефтріаксон – порошок для приготування 
розчину для внутрішньовенного і 

внутрішньом’язового уведення 1 г. 
Кожні 8 год внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий і жінка не в 

критичному стані
1А

Похідні імідазолу
Метронідазол – розчин для інфузій 

500 мг/100 мл. 
Кожні 8 год внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий, для покриття 

анаеробних збудників
1А

Антибактеріальні препарати 
системної дії, макроліди

Кларитроміцин – порошок ліофілізований 
для приготування розчину для інфузії, 500 мг 

кожні 12 год внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий і жінка не в 

критичному стані
1 А

Аміноглікозиди
Гентаміцину сульфат – розчин для ін’єкцій 4%, 

3–5 мг/кг на день у розділених дозах кожні 
8 год

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий, для покриття 

анаеробних збудників
1А

Макроліди Еритроміцин – таблетки, 250 мг кожні 6 год
Емпірична терапія сепсису, коли 

збудник невідомий і жінка не в 
критичному стані

1В

Пеніциліни
Ампіцилін – порошок для приготування 

розчину для ін’єкцій, 1000 мг кожні 6 год 
внутрішньовенно

Емпірична терапія сепсису, коли 
збудник невідомий і жінка не в 

критичному стані
1А

Розчини, що впливають 
на водно-електролітний 

баланс

Внутрішньовенне уведення розчинів 
кристалоїдів (перевага віддається 

збалансованим розчинам) у формі інфузії, 
500–1000 мл

Сепсис 1А
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Ситуації, за наявності яких слід вирішити питання про 
доцільність гістеректомії:

–  крім матки, не виявлено інших джерел інфекції, які б 
були причиною тяжкості стану; 

–  при невідповідності погіршення стану пацієнтки та 
симптомів основного захворювання (наростання орган-
ної дисфункції);

–  наростання симптомів загальної відповіді організму 
на запалення, незважаючи на адекватно інтенсивну 
терапію; 

–  наростання рівнів С-реактивного білка та прокальцито-
ніну;

–  антенатальна смерть плода на тлі інфекційного процесу 
будь-якої локалізації;

–  ознаки появи або прогресування поліорганної дис-
функції. 

Первинним джерелом сепсису в акушерстві зазвичай є 
вагітна, післяабортна або післяпологова матка. Ознаки кла-
сичної септичної матки: наявність гнійного чи гнійно-некро-
тичного запалення децидуальної оболонки й міометрія, як 

правило, поєднується з тромбофлебітом вен матки та малого 
таза. Морфологічними наслідками SIRS є васкуліти, інтер-
стиційне запалення, гіперплазія лімфоїдної тканини та орга-
нів кровотворення. Компонентом септичного шоку зазвичай 
є ДВЗ-синдром. Залежно від переважаючого процесу (коагу-
ляція чи фібриноліз) проявами ДВЗ-синдрому будуть утво-
рення фібринових згустків у мікроциркуляторному руслі або 
коагулопатичні кровотечі (мал 4).

Показання до органозберігальної тактики:
– верифіковане/сановане інше джерело інфекції, що зу-

мовлювало тяжкість стану хворої; 
– стабільні показники SIRS; 
– не прогресує синдром поліорганної дисфункції; 
– не зростає рівень прокальцитоніну; 
– живий плід; 
– немає клініки септичного шоку. 

АНЕСТЕЗІЯ
На сьогодні жодне велике рандомізоване дослідження не 

торкнулося питання про те, чи приведе виконання нейроак-

Таблиця 20
Перелік додаткових лікарських засобів

(Менша імовірність використання)

Лікарська група Лікарський засіб Показання

Р
ів

е
н

ь 
д

о
ка

з
о

в
о

с
ті

Комбінація бета-лактамів з 
інгібіторами β-лактамаз

Піперацилін і тазобактам – порошок для приготування 
розчину для ін’єкцій, 4,5 г 3–4 рази на добу

Сепсис, септичний 
шок

1А

Фторхінолони без 
антисиньогнійної властивості

Моксифлоксацин – 400 мг 1 раз на добу 
Офлоксацин – 400 мг 2 рази на добу 

Пефлоксацин – 400 мг 2 рази на добу внутрішньовенно

Сепсис, септичний 
шок

1В

Фторхінолони з 
антисиньогнійною властивістю

Ципрофлоксацин – розчин для інфузії 0,2%, по 100 мл 
по 600 мг 2 рази на добу або 400 мг 3 рази на добу 

внутрішньовенно

Сепсис, септичний 
шок

1В

Карбапенеми

Меропенем – порошок для приготування розчину для 
внутрішньовенного уведення 0,5 г по 1,0 г кожні 8 год 

внутрішньовенно
Ертапенем – ліофілізат для приготування розчину для 
внутрішньовенного уведення 1 г, по 1,0 г кожні 8 годин 

внутрішньовенно
Іміпенем – порошок для приготування розчину для 

інфузії 500 мг 4 рази на добу або 1 г 3–4 рази на добу 
внутрішньом’язово

Сепсис, септичний 
шок

1В

Антибіотики глікопептидної 
структури, активні по 
відношенню до МRSA

Ванкоміцин – порошок для приготування розчину для 
інфузії 1 г

Рифампіцин – 300–450 мг

Сепсис, септичний 
шок

1В

Кардіотонічні препарати, 
за виключенням серцевих 

глікозидів

Норадреналін – концентрат для приготування розчину 
для внутрішньовенного уведення 2 мг/мл 4 мл

При низькому 
серцевому викиді

E
Допамін – концентрат для приготування розчину для 

інфузії 5 мг/мл по 5 мл

Добутамін – ліофілізат для приготування розчину для 
інфузії 250 мг

Інгібітори нейрамінідази Озельтамівір – капсули 75 мг При вірусній етіології С

Кортикостероїди
Гідрокортизону ацетат – суспензія для ін’єкцій 2,5% 

2 мл, 200–300 мг/добу протягом 7 днів, поділена на 3 
або 4 уведення, або безперервною інфузією

Септичний шок С

Антикоагулянти
Фраксипарин – розчин для ін’єкцій 2850 МЕ анти-

Ха/0,3 мл

Профілактика 
тромбоемболічних 

ускладнень
A

Блокатори гістамінових H
2
-

рецепторів
Фамотидин – таблетки 40 мг

Профілактика 
стресових виразок

A
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сіальної або загальної анестезії до кращих або гірших резуль-
татів при акушерському сепсисі. Нейроаксіальні методи за-
звичай вважаються відносно протипоказаними у септичного 
пацієнта. По-перше, наявність і ступінь системної вазодила-
тації і скомпрометованої серцево-судинної системи при сеп-
сисі роблять подальшу симпатичну блокаду вкрай небезпеч-
ною. По-друге, може бути наявною супутня тромбоцитопенія 
або коагулопатія, що збільшує ризик ускладнень і кровотечі. 
По-третє, може виникнути підвищений ризик виникнення 
менінгіту, епідурального або спинномозкового абсцесу. 

Існує мало рекомендацій щодо застосування нейроаксіаль-
них методів у породіль із сепсисом або бактеріємією. Слід від-
значити, що епідуральні абсцеси також виникали у породіль з 
низьким ризиком після пологів, які не отримували епідураль-
ної аналгезії. Ризик інфікування ЦНС при застосуванні нейро-
аксіальних методів вважається дуже низьким у пацієнтів, які 
отримують антибіотики. Поточні рекомендації передбачають, 
що пацієнтам з ознаками системної інфекції можна безпечно 
виконати одноразову (single shot) спінальную анестезію, за 
умови, що пацієнтку лікували антибіотиками і була отримана 

клінічна відповідь на їхнє застосування. Однак метод з вста-
новленням постійного епідурального катетера більш супер-
ечливий. У вкрай тяжких пацієнток у разі виконання індукції 
загальної анестезії препаратом вибору може стати кетамін. Під 
час анестезії необхідно проводити інвазивний моніторинг ге-
модинаміки, щоб виявити ранні зміни гемодинаміки і почати 
вазопресорну та інотропну підтримку [6].

Подальше ведення: проведення реабілітаційних заходів 
з метою відновлення репродуктивного здоров’я, грудне ви-
годовування, післяпологова контрацепція, лікувально-оздо-
ровча гімнастика, за наявності проявів поліорганної патології 
– консультація суміжних спеціалістів.

Індикатори ефективності лікування:
• Санація (видалення) вогнища інфекції
• Зменшення, відсутність ознак інфекційного процесу
• Нормалізація гемодинамічних показників (АТ, ЧСС)
• Нормалізація функції нирок
• Відновлення свідомості
• Відсутність ознак ГРДС і/або пневмонії
• Припинення ШВЛ.

Таблиця 21
Вибір антибактеріального препарату залежно від збудника [21]

Таблиця 22
Стратифікація ризику використання антибактеріальних та антифунгіцидних засобів під час вагітності [21]

staphylococcus spp. enterococcus spp. s. pneumoniae
Стрептококи груп  

А, В, С и g

Оксацилін
Еритроміцин
Кліндаміцин

Левофлоксацин 
Моксифлоксацин

Ванкоміцин
Лінезолід

Даптоміцин
Тігециклін

Сульфаметоксазол/
триметоприм

Гентаміцин
Хлорамфенікол

Тетрациклін
Доксициклін
Рифампіцин

Ампіцилін
Ампіцилін/сульбактам
Амоксицилін/клавунат

Іміпенем
Гентаміцин

Стрептоміцин
Ванкоміцин
Тігециклін

Даптоміцин
Линезолід

Нитрофурантоїн

Бензилпеніцилін
Ампіцилін

Цефуроксим
Цефотаксим
Цефтріаксон

Іміпенем
Меропенем

Еритроміцин
Левофлоксацин

Моксифлоксацин
Кліндаміцин
Рифампіцин

Хлорамфенікол
Тетрациклін
Доксициклін

Лінезолід
Сульфаметоксазол/

триметоприм

Бензилпеніцилін
Левофлоксацин

Моксифлоксацин
Ванкоміцин

Еритроміцин
Кліндаміцин
Тетрациклін
Доксициклін

Тігециклін
Хлорамфенікол

Даптоміцин
Линезолід

Нітрофурантоїн
Рифампіцин

Протипоказані Використовуються з обережністю Безпечні

Доксициклін
Сульфаметоксазол/триметоприм

Метронідазол (у І триместрі)
Сульфаніламіди

Тетрациклін
Фторхінолони

Хлорамфенікол Аміноглікозиди (крім 
гентаміцину)

Ванкоміцин (у І триместрі)
Линезолід

Флуконазол
Каспофунгін
Вориконазол

Міконазол (у ІІ–ІІІ триместрах)
Кліндаміцин

Кларитроміцин

Гентаміцин
Амфотерицин В

Ванкоміцин (у ІІ–ІІІ триместрах)
Кетоконазол

Міконазол (тільки у І триместрі)
Лінкоміцин

Нітрофурантоїн
Рифампіцин
Тейкопланін

Триметоприм
Метронідазол (у ІІ–ІІІ триместрах) 

Іміпенем/циластатин

Меропенем
Азитроміцин
Еритроміцин
Джозаміцин
Пеніциліни

Цефалоспорини
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Акушерский сепсис
(Клиническая лекция)
т.Г. романенко, с.а. дубров, е.н. сулименко, 
о.н. сулименко

В статье приведен обзор данных с особенностями диагностики 
сепсиса в акушерской практике, ведения пациентов с сепсисом и 
септическим шоком. Обзор обновленных рекомендаций позволит 
внедрить современные принципы диагностики и интенсивной те-
рапии сепсиса и септического шока и улучшить результаты лече-
ния данной категории пациентов. Кроме того, обсуждаются стра-
тегии, связанные с анестезиологическим ведением беременных, 
рожениц и родильниц с сепсисом или с риском развития сепсиса 
во время беременности и в послеродовой период.
Ключевые слова: сепсис, септический шок, Сепсис-3, интенсивная 
терапия сепсиса, антибактериальная терапия, жидкостная ресус-
цитация, акушерство.

obstetric sepsis
(clinikal lecture)
т. romanenko, S. dubrov, Y. Sulimenko, 
о. Sulimenko

The article provides an overview of data with features of diagnosis 
of sepsis in obstetric practice, management of patients with sepsis 
and septic shock, including new data. Review of the updated 
recommendations will allow to introduce modern principles of diagnosis 
and intensive therapy of sepsis and septic shock and to improve the 
results of treatment of this category of patients. In addition, strategies 
are discussed that are associated with the anesthetic management of 
pregnant women, parturients and puerperas with sepsis or with the risk 
of developing sepsis during pregnancy and the postpartum period.

Key words: sepsis, septic shock, Sepsis-3, intensive therapy of sepsis, 
antibiotic therapy, fluid resuscitation, obstetrics.
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1. Сепсис – це: 
❏  Загрозлива життю органна недостатність, спричинена 

порушеною відповіддю організму на інфекцію
❏  Місцева запальна реакція у відповідь на збудник 
❏  Системна відповідь на підозрювану або підтверджену 

інфекцію, що супроводжується мінімум двома 
критеріями синдрому системної запальної відповіді

❏  Інфекційне захворювання, збудником якого є Borrelia 
burgdorferi.

2. Септичний шок характеризується:
❏  Циркуляторною недостатністю, що проявляється 

артеріальною гіпотензією
❏  Підвищенням рівня лактату більше 2 ммоль/л
❏  Підвищенням рівня лактату більше 4 ммоль/л
❏  Вимогою уведення вазопресорів
❏  Усі відповіді правильні.

3. Спектр дослідження при підозрі на сепсис:
❏  Посів крові до призначення антибіотиків
❏  Визначення лактату у сироватці крові
❏  Рентгенограма легень, УЗД органів черевної 

порожнини, ехоКС
❏  Клінічний аналіз крові, тромбоцити, аналіз сечі, 

коагулограма, електроліти плазми, біохімічний аналіз 
крові

❏  Бактеріологічне дослідження
❏  Біомаркери
❏  Усі відповіді правильні.

4. Основні загальні критерії сепсису:
❏  Температура тіла понад 38,3 ° C або менше 36 °C
❏  ЧСС більше 90 за 1 хв
❏  Тахіпное (частота дихання > 20 на 1 хв)
❏  Змінений психічний статус
❏  Усі відповіді правильні.

5. «Комплект допомоги» у перші 3 год включає:
❏  Визначення рівня лактату
❏  Посів крові на гемокультуру після призначення 

антибактеріальної терапії

❏  Уведення антибіотиків широкого спектра дії
❏  Інфузію кристалоїдів 30 мл/кг (за перші 3 год)  

при гіпотонії або рівень лактату >4 ммоль/л.

6. Шкала QuickSOFA включає такі параметри:
❏  Коагуляція (тромбоцити <103/мм3)
❏  Тахіпное (> 22 за 1 хв)
❏  Гіпотонія (систолічний тиск ≤ 100 мм рт.ст.)
❏  Діурез
❏  Зміни рівня свідомості (немає/порушена).

7. Пріоритетними ознаками сепсису у вагітних/
породіль є:

❏  Рівень С-реактивного білка
❏  Температурна реакція
❏  Тахікардія
❏  Рівень лактату
❏  Лейкоцитоз
❏  Рівень прокальцитоніну
❏  Усі відповіді правильні.

8. Інфузійну ресусцитацію слід розпочинати з:
❏  Колоїдів
❏  Альбуміну
❏  Кристалоїдів
❏  Препаратів гідроксиетилкрохмалю
❏  Желатинів.

9. Препаратом вибору для вазопресорного підтримання є:
❏  Дофамін
❏  Норадреналін
❏  Фенілефрин
❏  Левосимендан.

10. Антибактеріальними препаратами вибору при MRSA-
інфекції є:

❏  Цефоперазон
❏  Левофлоксацин
❏  Лінезолід
❏  Ванкоміцин
❏  Амікацин.

ТЕСТОВІ ЗАПИТАННЯ
(одна або декілька правильних відповідей)

Статья поступила в редакцию 15.01.2019
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Диференційований підхід до призначення 
гормональної терапії у ІІ триместрі гестації  
у вагітних після екстракорпорального запліднення
о.в. кравченко
вДНЗУ «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці 

Мета дослідження: розроблення диференційованого підхо-
ду до призначення гормональної терапії у ІІ триместрі геста-
ції у вагітних після екстракорпорального запліднення (ЕКЗ).
Матеріали та методи. Під спостереженням перебували 28 
жінок, вагітність у яких настала внаслідок застосування до-
поміжних репродуктивних технологій. Критеріями виклю-
чення з дослідження були: багатоплідна вагітність, аномалії 
розвитку жіночих статевих органів, тяжка екстрагенітальна 
патологія у матерії, вроджені аномалії плода. 
Усі вагітні були комплексно обстежені і спостерігалися у І три-
местрі за програмами центрів репродукції, де відбулося ЕКЗ. 
Додатково проводили трансвагінальне ультразвукове дослі-
дження за допомогою спеціальної тримірної програми VOCAL. 
Результати. У переважної більшості жінок (73,1%) спо-
стерігалась гіпоплазія хоріона. Індекс васкуляризації хорі-
она також був нижчий у 76,9% вагітних після ЕКЗ. У 23,1% 
вагітних після ЕКЗ, у яких ріст хоріона і його васкуляриза-
ція відповідали гестаційній нормі, а також не спостерігалось 
ознак загрози викидня, гормональна терапія була поступо-
во відмінена; 76,9% пацієнток з індукованою вагітністю та 
порушеним розвитком хоріона продовжували отримувати 
мікронізований прогестерон Лютеіна до 18–20 тиж гестації, 
а також венотонік Нормовен та метаболічний засіб Архітол 
(з 14-го до 18-го тиж вагітності). 
Ефективність запропонованої терапії оцінювали за даними ха-
рактеру кровотоку у міометрії. Так, аналіз кровотоку у матко-
вих та спіральних артеріях у кінці першої половини вагітності 
засвідчив, що у 85% вагітних усереднений індекс резистент-
ності (ІR) як у спіральних артеріях, так і у маткових артеріях 
не відрізнявся від середніх популяційних показників.
Заключення. Запропонований комплекс лікарських засобів 
(Лютеіна, Нормовен, Архітол) забезпечує у переважної біль-
шості пацієнток з індукованою вагітністю (80–85%) повноцінний 
приріст матково-плацентарного кровотоку завдяки адекватно-
му проходженню другої хвилі інвазії цитотрофобласта у міо-
метральні сегменти спіральних артерій, що створює оптимальні 
умови для нормального перебігу вагітності та розвитку плода. 
Ключові слова: екстракорпоральне запліднення, гормональна 
терапія, ІІ триместр гестації. 

Розроблення та впровадження у практику охорони здоров’я 
екстракорпорального запліднення (ЕКЗ) є найбільш зна-

чущим досягненням репродуктології за останні десятиріччя. 
Метод ЕКЗ надав унікальний шанс реалізувати функцію ді-
тонародження навіть жінкам з відсутністю маткових труб 
чи глибокими анатомічними змінами в них. Застосування 
донорських ооцитів у програмах ЕКЗ створило можливість 
виношування вагітності у пацієнток з органічною та функціо-
нальною патологією яєчників. Доповнення ЕКЗ процедурою 
ІКСІ дозволило фактично повністю вирішити проблему лі-
кування тяжкої чоловічої безплідності [7].

Однак індукція вагітності є лише першим етапом, після 
якого не менш значущою проблемою стає виношування ва-
гітності та народження здорової дитини [4]. 

Пацієнтки, у яких вагітність настала у результаті ЕКЗ, 
входять до особливої групи, яка відрізняється не тільки від 
вагітних з нормальною репродуктивною функцією, але і від 
вагітних з довготривалою безплідністю в анамнезі [2]. Тільки 
65–70% всіх вагітностей після ЕКЗ закінчуються народжен-
ням живих дітей. У І триместрі гестації переривається 18,1% 
індукованих вагітностей, у ІІ триместрі – 5,3%. При цьому 
частота втрати вагітності у жінок з одним плодом становить 
15,2%, тоді як серед пацієнток з багатоплідністю – 46,2% [7].

Найбільш часто, а саме – у 77,2% випадків, вагітність пере-
ривається у терміні до 12 тиж, при багатоплідності вірогідність 
переривання зростає практично у 3 рази. У ІІІ триместрі анте-
натальна загибель плода спостерігається в 1,3–2,5% жінок. 

У 75% пацієнток після ЕКЗ гестаційний період супрово-
джувався перманентними ознаками загрози переривання ва-
гітності. У 19,1–32% випадків ІІІ триместр вагітності усклад-
нився прееклампсією [12]. Відповідно до сучасних даних, 
частота плацентарної дисфункції коливається у жінок з інду-
кованою вагітністю у межах 24–46%, що не може негативно 
не впливати на плід. Високий рівень передчасних пологів – 
24,2% також спричинює розвиток перинатальної патології та 
погіршує стан здоров’я новонародженого. 

Такий високий рівень ускладнень під час індукованої ва-
гітності зумовлює необхідність гормональної підтримки гес-
таційного періоду. 

Перший триместр для ведення є найбільш складним. Дози 
гормонів підбирають індивідуально, виходячи з показників 
естрогену і прогестерону у плазмі крові [3]. Режими терапії 
визначають емпіричним шляхом. Обсяг і тривалість гормоно-
терапії варіює залежно від форми безплідності, характеру су-
путньої гінекологічної та ендокринної патології, віку вагітної 
тощо. Для підтримання функції жовтого тіла використовують 
гестагени. За відсутності ознак синдрому гіперстимуляції яєч-
ників застосовують також препарати хоріонічного гонадотро-
піну, за показаннями – глюкокортикоїди, тиреотропін [3].

Вагітність настає і розвивається на тлі високого рівня Е2 
при відносно низькому рівні прогестерону у плазмі крові. 
D. Navot і співавтори обґрунтували доцільність застосуван-
ня препаратів прогестерону у програмі ЕКЗ для оптимізації 
імплантації після ПЕ [11]. І сьогодні питання застосування 
препаратів прогестерону при застосуванні допоміжних ре-
продуктивних технологій (ДРТ) не є предметом дискусій. 

Зазвичай, переважання плацентарного синтезу прогесте-
рону починається з 6 тиж вагітності [6]. З 8–9 тиж гормональ-
на підтримка прогресуючої вагітності повністю забезпечується 
стероїдогенезом синцитіотрофобласта (ендогенний синтез).

Однак крім користі при застосуванні обраної схеми під-
тримки можливою є і безпосередня шкода, позаяк мова йде 
про значні дози гормональних препаратів у перші тижні ва-
гітності. Обмежені дослідження у цій галузі пов’язані з не-
бажанням іти на певний ризик, знижуючи режими підтрим-
ки. Пролонговане вживання препаратів прогестерону може 
справляти тератогенний вплив на плід, що розвивається, а 
використання мікронізованих прогестеронів і у ІІ і у ІІІ три-
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местрах підвищує ризик виникнення внутрішньопечінкового 
холестазу [2]. 

Появу низки ускладнень вагітності у жінок після ЕКЗ 
багато авторів також найчастіше пов’язують з масивною 
гормонотерапією, яка провокує активацію аутоімунних про-
цесів і тромбофілічних станів [9]. Імунологічні зсуви, зміни 
у системі гемостазу і поява на цьому тлі підвищення тонусу 
міометрія часто спричинюють порушення кровообігу у між-
ворсинчастому просторі і зростання ризику розвитку плацен-
тарної недостатності, гіпоксичних пошкоджень плода. У той 
самий час інші дослідники вважають, що рівні прогестерону, 
як і рівні естрадіолу, у Ι триместрі вагітності після ЕКЗ над-
звичайно високі [5]. Надлишок прогестерону викликає тром-
бофілічні стани і гальмує синтез b-хоріонічного гонадотропі-
ну трофобластом, що може зумовлювати виникнення загрози 
переривання вагітності, відшарування хоріона, а в подаль-
шому призводити до розвитку плацентарної недостатності і 
втрати вагітності [1, 8, 10].

Ураховуючи означене вище, питання пролонгованого за-
стосування гестагенів потребує ретельного вивчення та об-
ґрунтування. 

мета дослідження: розроблення диференційованого під-
ходу до призначення гормональної терапії у ІІ триместрі гес-
тації у вагітних після ЕКЗ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Під спостереженням перебували 28 жінок, вагітність у 

яких настала внаслідок застосування програм ДРТ. Критері-
ями виключення з дослідження були: 

•  багатоплідна вагітність,
•  аномалії розвитку жіночих статевих органів, 
•  тяжка екстрагенітальна патологія у матері,
•  вроджені аномалії плода. 
Усі вагітні були комплексно обстеженні і спостерігалися 

у І триместрі за програмами центрів репродукції, де відбуло-
ся ЕКЗ (Чернівецький, Івано-Франківський, Київський центр 
репродукції тощо). Додатково під час трансвагінального уль-
тразвукового дослідження у кінці І триместра вагітності за до-
помогою спеціальної тримірної програми VOCAL проводили 
підрахунок об’єму хоріона, оцінювання його судинної системи. 
При подальшому ультразвуковому дослідженні крім скринін-
гових параметрів оцінювали стан гемодинаміки у міометрії. 

Для статистичного оброблення використовували комп’ю-
терні програми Microsoft Exсel 2012 i Statistica. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вік обстежених вагітних коливався у межах 28–36 років. 
У 60,7% жінок була діагностована безплідність трубно-пери-
тонеального генезу, у 32,1% – ендокринного генезу, у 7,2% – 
причиною відсутності фертильності був чоловічий фактор. В 
11 (39,3%) жінок вагітність настала внаслідок повторної спро-
би ЕКЗ. У І триместрі пацієнтки досліджуваної групи отриму-
вали, як правило, 3 гестагенних препарати: ін’єкційний прогес-
терон, дідрогестерон та мікронізований прогестерон.

Під час аналізу перебігу І триместра гестації нами 
встановлено, що без ускладнень ранні терміни пройшли у 
4 (14,3%) пацієнток. У 21,4% (6) вагітних був діагностова-
ний ранній гестоз, у 64,3% – загроза переривання вагітності. 
Ретрохоріальна гематома була верифікована у 12 жінок, що 
становило 42,8%. В 1 (3,6%) пацієнтки вагітність закінчи-
лась мимовільним абортом у 6–7 тиж гестації. Завмерла ва-
гітність також спостерігалася в 1 (3,6%) жінки. У 92,9% (26) 
випадків вагітність була збережена. 

Ураховуючи високу частоту ускладнень у І триместрі гес-
тації, всім вагітним досліджуваної групи у 12–13 тиж було 
проведене ультразвукове дослідження з визначенням об’єму 
хоріона та характеру його васкуляризації. Отримані резуль-
тати засвідчили, що у переважної більшості жінок – у 73,1% 
(19) – спостерігалась гіпоплазія хоріона: об’єм хоріона коли-
вався від 122 см3 до 148 см3 (при фізіологічній вагітності цей 
показник у середньому становить 158 см3) (малюнок). Індекс 
васкуляризації хоріона також був нижчий у 76,9% (20) вагіт-
них після ЕКЗ і становив у середньому 10,1±1,2. У 23,1% па-
цієнток досліджуваної групи даний показник достовірно не 
відрізнявся від середньопопуляційних даних (18,5±1,4).

Ураховуючи наведене вище, ми можемо констатувати, що 
майже 70% (20) вагітних після ЕКЗ, незважаючи на масивну 
гормональну підтримку у І триместрі гестації, становлять ви-
соку групу ризику щодо розвитку плацентарної дисфункції і 
потребують подальшої гормональної терапії. 

У 6 (23,1%) вагітних після ЕКЗ, у яких ріст хоріона і його 
васкуляризація відповідали гестаційній нормі, а також не 
спостерігалось ознак загрози викидня, гормональна терапія 
була поступово відмінена.

З метою ефективного забезпечення другої хвилі інвазії 
цитотрофобласта та адекватного приросту матково-плацен-
тарного кровотоку пацієнтам з індукованою вагітністю та по-
рушеним розвитком хоріона (20 жінок) був запропонований 

Зміни об’єму хоріона у 12–13 тиж гестації у вагітних після ЕКЗ
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мікронізований прогестерон, а саме – препарат Лютеіна, у до-
зах 200–300 мг, який переважна більшість жінок отримувала в 
ранні терміни. Перевагами даного препарату є наявність його 
у двох формах застосування – у сублінгвальній та вагінальній. 
Сублінгвальний шлях введення дає змогу у разі виникнення 
різкого больового синдрому чи кровотечі забезпечити швид-
кий надійний ефект. Клінічна перевага вагінальної форми пре-
парату щодо пероральних підтверджена на сьогодні великим 
масивом досліджень [13, 14]. Значущою у виборі препарату 
для пацієнток була й економічна складова. 

Використання мікронізованого прогестерону Лютеіна 
проводили одночасно із застосуванням венотонічних засобів 
(Нормовен по 1 таблетці 2 рази на добу) та Архітолу (400 мг 
2–3 рази на добу), який крім здійснення метаболічного та 
антиоксидантного ефекту профілактує виникнення внутріш-
ньопечінкових холестазів, що зазвичай формуються у разі 
довготривалого використання мікронізованих прогестеронів.

Венотонік Нормовен, у свою чергу, підвищує венозний 
тонус, попереджає тромбоз, зменшує веностаз та проникність 
капілярів, покращує мікроциркуляцію. 

При гіпоплазії хоріона, яка спостерігається у пацієнток 
після ЕКЗ, запорукою подальшого перспективного розвитку 
вагітності є адекватна інвазія трофобласта в міометральні 
сегменти спіральних артерій. Тому запропоновану терапію 
проводили до 18–20 тиж гестації (негормональну підтримку 
здійснювали протягом місяця у період з 14-го до 18-го тиж).

Ефективність запропонованої терапії оцінювали за дани-
ми характеру кровотоку в міометрії. Так, аналіз кровотоку 
у маткових та спіральних артеріях у кінці першої половини 
вагітності засвідчив, що у 85% вагітних (з 20, які отримували 
запропонований комплекс) усереднений індекс резистент-
ності (ІR) спіральних артерій не відрізнявся від середніх по-
пуляційних показників – відповідно 0,41±0,03 та 0,40±0,05 
(р>0,05). Такі ж самі тенденції спостерігались під час оціню-
вання характеру кровотоку у маткових артеріях (усереднений 
ІR 0,50±0,08 та 0,49±0,06). Лише у 15% випадках судинний 
опір у спіральних та у 20% – у маткових артеріях був вище 
порівняно з фізіологічною нормою (відповідно усереднений 
ІR у спіральних артеріях – 0,45±0,01, у маткових – 0,56±0,02).

ВИСНОВКИ
1. Вагітні після ЕКЗ, у яких у кінці І триместра гестації спосте-

рігається порушення васкуляризації та гіпоплазія хоріона, станов-
лять високу групу ризику щодо розвитку плацентарної дисфункції 
та потребують, на нашу думку, подальшої гормональної терапії. 

2. Запропонований комплекс лікарських засобів (Лютеіна, 
Нормовен, Архітол) забезпечує у переважної більшості паці-
єнток з індукованою вагітністю (80-85%) повноцінний приріст 
матково-плацентарного кровотоку завдяки адекватному про-
ходженню другої хвилі інвазії цитотрофобласта у міометраль-
ні сегменти спіральних артерій, що створює оптимальні умови 
для нормального перебігу вагітності та розвитку плода. 

Дифференцированный подход к назначению 
гормональной терапии во ii триместре гестации 
у беременных после экстракорпорального 
оплодотворения
е.в. кравченко

Цель исследования: разработка дифференцированного подхода к 
назначению гормональной терапии во II триместре гестации у бе-
ременных после экстракорпорального оплодотворения (ЭКО).
Материалы и методы. Под наблюдением находились 28 женщин, 
беременность у которых наступила вследствие применения вспо-
могательных репродуктивных технологий. Критериями исключе-
ния из исследования были: многоплодная беременность, аномалии 
развития женских половых органов, тяжелая экстрагенитальная 
патология у материи, врожденные аномалии плода.
Все беременные были комплексно обследованы и наблюдались в I 
триместре по программам центров репродукции, где проведено ЭКО. 
Дополнительно проводили трансвагинальное ультразвуковое иссле-
дование с помощью специальной трехмерной программы VOCAL.
Результаты. У подавляющего большинства женщин (73,1%) наблю-
далась гипоплазия хориона. Индекс васкуляризации хориона также 
был ниже у 76,9% беременных после ЭКО. У 23,1% беременных после 
ЭКО, у которых рост хориона и его васкуляризация отвечали гестаци-
онной норме, а также не наблюдалось признаков угрозы выкидыша, 
гормональная терапия была постепенно отменена; 76,9% пациенток с 
индуцированной беременностью и нарушенным развитием хориона 
продолжали получать микронизированный прогестерон Лютеина до 
18–20 нед гестации, а также венотоник Нормовен и метаболическое 
средство Архитол (с 14-й по 18-ю неделю беременности).
Эффективность предложенной терапии оценивали по данным ха-
рактера кровотока в миометрии. Так, анализ кровотока в маточных 
и спиральных артериях в конце первой половины беременности 
показал, что у 85% беременных усредненный индекс резистентно-
сти (IR) как в спиральных артериях, так и в маточных артериях не 
отличался от средних популяционных показателей.
Заключение. Предложенный комплекс лекарственных средств (Люте-
ина, Нормовен, Архитол) обеспечивает у подавляющего большинства 
пациенток с индуцированной беременностью (80–85%) полноценный 
прирост маточно-плацентарного кровотока благодаря адекватному 
прохождению второй волны инвазии цитотрофобласта в миометраль-
ные сегменты спиральных артерии, что создает оптимальные условия 
для нормального течения беременности и развития плода.
Ключевые слова: экстракорпоральное оплодотворение, гормональ-
ная терапия, II триместр гестации.

differentiated approach to the  
appointment of hormone therapy in the  
second trimester of gestation in pregnant  
women after ivF
o.v. Kravchenko 

The objective: development of a differentiated approach to the 
appointment of hormone therapy in the second trimester of gestation 
in pregnant women after IVF.
Materials and methods. Under the supervision there were 
28 women whose pregnancy was due to ART. The exclusion 
criteria for the study were: multiple pregnancy, abnormal 
development of the female genital organs, severe extragenital 
pathology in matter, and congenital abnormalities of the 
fetus.
All pregnant women were comprehensively examined and conducted 
in the first trimester according to the programs of reproduction centers 
where IVF occurred. Additionally, transvaginal ultrasound was 
performed using a special three-dimensional VOCAL program.
Results. The vast majority of women (73.1%) had chorionic 
hypoplasia. The chorion vascularization index was also lower in 76.9% 
of pregnant women after IVF. 23.1% of pregnant women after IVF, in 
which the growth of the chorion and its vascularization corresponded 
to the gestational rate, and also there were no signs of a threatened 
miscarriage, hormone therapy was gradually canceled. 76.9% of patients 
with induced pregnancy and impaired chorion development continued 
to receive micronized progesterone Lutein until 18–20 weeks of 
gestation, as well as venotonic Normoven and Architol metabolic agent 
(from 14 to 18 weeks gestation).
The effectiveness of the proposed therapy was evaluated according to 
the nature of blood flow in the myometrium. Thus, analysis of blood flow 
in the uterine and spiral arteries at the end of the first half of pregnancy 
showed that in 85% of pregnant women the average resistance index 
(IR) in both the spiral arteries and the uterine arteries did not differ 
from the average population indicators.
Conclusion. The proposed complex of drugs (Lutein, Normen, 
Architol), in the vast majority of patients with induced pregnancy 
(80–85%), provides a full-fledged increase in uteroplacental 
blood flow, due to the adequate passage of the second wave of 
cytotrophoblast invasion into the myometral segments of the spiral 
arteries, and creates optimal conditions for the normal course of 
pregnancy and fetal development.
Key words: in vitro fertilization, hormone therapy, gestation II trimester.
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Питання залізодефіциту та анемії 
в Рекомендаціях ВООЗ-2017
в.І. Медведь, н.Б. степура
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.м. Лук’янової НАмН України», м. Київ

У статті докладно описано положення, викладені у доку-
менті «Рекомендації вООЗ щодо надання допологової до-
помоги з метою формування позитивного досвіду вагітнос-
ті», які стосуються попередження залізодефіциту, анемії та 
їхніх негативних материнських і перинатальних наслідків. 
Наведено дози та режими застосування залізовмісних пре-
паратів та фолієвої кислоти у вагітних за різних умов для 
профілактики та лікування. Підкреслено доказовість усіх 
рекомендацій, розроблених експертами вООЗ, доцільність 
їхнього використання в акушерській практиці.
Ключові слова: вагітність, анемія, поширеність та негатив-
ні наслідки, залізо, фолієва кислота, рекомендації ВООЗ.

Поява фундаментального документа, розробленого екс-
пертами Всесвітньої організації охорони здоров’я 

(ВООЗ), це завжди велика подія для спеціалістів, яким до-
кумент призначений. Саме такою значною подією для акуше-
рів-гінекологів усього світу стало оприлюднення у 2017 році 
«Рекомендацій ВООЗ щодо надання допологової допомоги з 
метою формування позитивного досвіду вагітності». 

Даний документ є всебічною настановою з надання до-
пологової допомоги (ДПД) вагітним. Його мета – доповнити 
існуючі настанови ВООЗ з лікування окремих ускладнень 
вагітності. Фактично експерти-укладачі документа ставили 
перед собою і відповідали на два запитання:

– Які доведено обґрунтовані заходи у рамках ДПД покра-
щать наслідки та сформують позитивний досвід вагітності?

– Як їх слід застосовувати?
Методологія розроблення рекомендацій передбачала пошук 

і аналіз систематичних оглядів втручань, що переважно перебу-
вають у Кокранівській бібліотеці. Отже, усі рекомендації базу-
ються на даних доказових досліджень і відповідають жорстким 
критеріям, які дозволили поділити їх на такі три види: 

– захід рекомендовано (безумовно);
– захід рекомендовано лише за певних умов (тільки у 

рамках наукових досліджень, тільки в умовах цільового моні-
торингу та оцінювання, за інших певних умов); 

– захід не рекомендовано. 
Надзвичайно високий рівень «Рекомендацій ВООЗ-

2017» і обґрунтованість їхнього застосування в усьому світі 
підкреслено тим, що текст документа відкриває звернення 
Генерального Секретаря Організації Об’єднаних Націй.

Слід зазначити, що безпосередньо у штаб-квартирі ВООЗ 
у Женеві цей майже 200-сторінковий документ було перекла-
дено на п’ять світових мов, включаючи російську, і у такому 
вигляді розповсюджено. Тому, описуючи зміст Рекоменда-
цій, ми збережемо авторську редакцію, навіть якщо вона ко-
мусь може видаватися не дуже вдалою. 

Змістовна частина документа містить п’ять основних розділів: 
А. Заходи, пов’язані з харчуванням
В. Обстеження вагітної та плода
С. Профілактичні заходи
D.  Допомога у разі наявності поширених фізіологічних 

симптомів
Е.  Втручання у систему охорони здоров’я для підвищення 

використання та якості допологової підготовки.

У цій статті ми зупинимося лише на одному принципово-
му питанні, якому у Рекомендаціях приділено велику увагу, – 
попередження залізодефіциту та анемії у вагітних. Усе, що 
стосується цієї теми, у Рекомендаціях представлено у розділі 
А, хоча, як буде видно з викладеного нижче, рекомендовані 
профілактичні заходи аж ніяк не обмежуються харчуванням.

Анемія у вагітних пов’язана з нестачею заліза, фолієвої 
кислоти та вітаміну А. За оцінками експертів ВООЗ, вона 
спостерігається у 38,2% вагітних у світі. Відзначимо для по-
рівняння, що 2017 року в Україні поширеність анемії серед 
вагітних становила в середньому 25,55% (офіційні дані Цен-
тру медичної статистики МОЗ). Частота анемії є найвищою 
у регіонах Південно-Східної Азії (48,7%) та Африки (46,3%), 
середньою – у регіоні Східного Середземномор’я (38,9%), 
найнижчою – у регіонах Західної частини Тихого океану 
(24,3%), в Америці (24,9%) та Європі (25,8%) [1]. В Україні є 
певні регіональні відмінності поширення анемії: у Донецькій 
області вона становила 31,82%, а в Сумській – 18,48%.

Тяжка анемія, яку визначають за наявності рівня гемо-
глобіну менше 70 г/л і діагностують щороку у 800 тис. ва-
гітних у світі, істотно підвищує материнську та малюкову 
смертність [2]. Як вважають експерти, щонайменше у поло-
вині випадків анемію вагітних можна усунути у разі вжи-
вання препаратів заліза.

Дефіцит заліза окрім розвитку анемії несприятливо впли-
ває на утилізацію джерел енергії м’язовою тканиною і, отже, на 
фізичну працездатність і продуктивність праці, а також на стан 
імунної системи та захворюваність на інфекційні хвороби [3]. 
Нестача фолієвої кислоти (вітамін В9) разом з анемією асоці-
юється з розвитком дефектів невральної трубки плода [4].

Основну принципову рекомендацію щодо додаткового 
вживання вагітними заліза та фолієвої кислоти укладачі за-
значеного документа сформулювали так: для профілактики 
анемії, післяпологового сепсису, народження дітей з низькою 
масою тіла та передчасних пологів вагітним рекомендується 
щоденне вживання всередину препаратів заліза у дозі 30–60 мг 
(у перерахунку на залізо-елемент) і фолієвої кислоти 400 мкг.

Підкреслено, що дана рекомендація замінює попередню 
із публікації ВООЗ – «Рекомендації: щоденний додатковий 
прийом препаратів заліза та фолієвої кислоти вагітними» 
(2012 р.) [4] і повинна розглядатися разом із Рекомендацією 
щодо періодичного вживання препаратів заліза (див. нижче).

Коментуючи це ключове принципове положення, хотіло-
ся б зазначити, що експерти–укладачі документа, ретельно 
проаналізувавши наявні у Кокранівській бібліотеці докази, 
дійшли висновку щодо можливості значущого зменшення 
кількості чотирьох клінічних станів – анемії, передчасних 
пологів, післяпологового сепсису та народження дітей з 
низькою масою тіла, завдяки додатковому вживанню вагіт-
ними препаратів заліза та фолієвої кислоти. Посилання на 
дослідження, які доводять ці позитивні наслідки, звісно, у 
документі наведено [5]. Водночас не знайдено переконливих 
доказів істотного позитивного впливу на частоту преекламп-
сії, кровотеч під час вагітності й після пологів, передчасного 
відшарування плаценти, а також материнської смертності. 
І друге, на що слід звернути увагу, це щоденність вживання 
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препаратів заліза і фолієвої кислоти. Треба розуміти так, що 
кожна вагітна має дотримуватися цієї рекомендації від мо-
менту вірогідного встановлення факту вагітності до пологів. 
Досить жорсткий режим, але він обґрунтований зазначеними 
вище позитивними наслідками.

Експерти деталізують рекомендацію щодо дози заліза. У 
документі зазначено, що в країнах/регіонах, де у понад 40% 
вагітних рівень гемоглобіну менше за 110 г/л, щоденне про-
філактичне вживання 60 мг заліза є преферентним порівняно 
з вживанням меншої дози. А якщо у вагітної діагностовано 
анемію (гемоглобін менше 110 г/л у І та ІІІ триместрах, мен-
ше 105 г/л – у ІІ [6]), дозу заліза слід збільшити до 120 мг/
добу допоки рівень гемоглобіну не досягне норми. Після цьо-
го слід поновити вживання заліза у стандартній профілактич-
ній дозі, тобто 30 або 60 мг/добу.

Інформування вагітних щодо здорового харчування, у 
тому числі щодо харчових джерел вітамінів та мінеральних 
речовин, а також різноманіття харчування, – є невід’ємною 
складовою профілактики анемії та надання якісної ДПД. 
Підкреслюється також важливість ефективного спілкування 
з вагітними для забезпечення прихильності до рекомендова-
них схем вживання препаратів. Медичний працівник і родичі 
можуть обговорити способи нагадування вагітній про необ-
хідність вживання препаратів або надання допомоги щодо 
усунення побічних ефектів.

Як відомо, пероральні препарати заліза, а саме їх ре-
комендують використовувати як для профілактики, так і 
для лікування анемії у вагітних, мають досить багато побіч-
них, зокрема гастроінтестинальних, ефектів. Серед досить 
великого різноманіття представлених на фармацевтично-
му ринку лікарських засобів зазвичай вдається підібрати 
такий, що був би прийнятний для пацієнтки. Але інколи 
трапляються випадки категоричної відмови пацієнток від 
вживання препаратів заліза. Здавалося б, ну що ж, хай не 
вживає, харчується повноцінно та контролює рівень гемо-
глобіну. Але ні, експерти–укладачі Рекомендацій-2017 у 
цьому разі пропонують інше.

Друга принципова рекомендація щодо попередження 
анемії у вагітних така: якщо щоденне вживання препаратів 
заліза неможливе через побічні ефекти і поширеність анемії 
серед вагітних і популяції не перевищує 20%, для поліпшення 
материнських і неонатальних наслідків рекомендується пері-
одичне вживання всередину препаратів заліза у дозі 120 мг 1 
раз на тиждень і фолієвої кислоти у дозі 2800 мкг (2,8 мг) 1 
раз на тиждень. Отже, ця рекомендація має не універсальний 
характер, як попередня, а обмежена певними умовами, а саме: 

1) неможливістю через побічні ефекти здійснювати осно-
вну рекомендацію (щоденне вживання);

2) досить невеликою поширеністю анемії у популяції ва-
гітних (до 20%). 

Так само, як і в попередньому випадку, зазначено, що дана 
рекомендація заміняє попередню із публікації ВООЗ «Реко-

мендації: періодичний додатковий прийом препаратів заліза і 
фолієвої кислоти вагітними без анемії» (2012 р.) [7] і має роз-
глядатися разом з основною рекомендацією, яка стосується 
щоденного вживання.

До початку періодичного вживання заліза необхідно про-
вести точне вимірювання рівня гемоглобіну, аби підтверди-
ти відсутність анемії у вагітної. Виходить, що реалізація цієї 
рекомендації вимагає наявності розвиненої системи охорони 
здоров’я, яка дозволяє проводити точне визначення рівня ге-
моглобіну і контролювати його під час вагітності. 

Якщо під час надання ДПД у жінки діагностовано анемію 
(гемоглобін менше 110 г/л), вона повинна отримувати 120 мг 
заліза-елементу та фолієвої кислоти 400 мкг всередину що-
дня, допоки рівень гемоглобіну не досягне нормального зна-
чення [2, 8]. Далі вагітна може поновити періодичне вживан-
ня заліза і фолієвої кислоти у стандартних дозах для вагітних 
для попередження рецидиву анемії.

У документі наведено таку довідкову інформацію: 120 мг 
заліза міститься в 600 мг сульфату заліза гаптогідрату, 360 мг 
фумарату заліза та 1000 мг глюконату заліза.

Докази ефективності періодичного вживання, що їх 
знайдено укладачами Рекомендацій, отримано у мета-
аналізі 21 дослідження, що включали 5490 жінок [9]. Під-
креслено, що усі ці дослідження виконані у країнах з низь-
ким середнім рівнем доходів. Порівняння профілактичної 
ефективності щодо анемії наприкінці вагітності періодич-
ного вживання зі щоденним свідчить про переваги друго-
го варіанта. Проте і материнські, і неонатальні наслідки у 
разі періодичного вживання кращі, ніж за відсутності про-
філактичного вживання заліза і фолієвої кислоти. Також 
відзначено, що періодичне вживання коштує дешевше за 
щоденне, тому є доступнішим у країнах з обмеженими ре-
сурсами охорони здоров’я. 

Детально вивчивши документ, ми не знайшли відповіді 
на таке запитання: що слід робити, якщо щоденне вживання 
неможливе через побічні ефекти, а поширеність анемії у по-
пуляції вище 20%? Уважний читач, мабуть, пам’ятає, що пе-
ріодичне вживання експертами-укладачами рекомендоване 
за двох умов: неможливості щоденного вживання (ця умова 
повністю збігається з викладеною у нашому запитанні) і по-
ширеністю анемії менше 20%. А якщо поширеність вище? 
На жаль, укладачі не дали відповіді на це цілком справед-
ливе запитання. 

У даній статті викладено основні положення Рекомен-
дацій ВООЗ-2017 щодо залізодефіциту та анемії у вагітних. 
Судячи з великої уваги, що приділена даній проблемі у цьому 
фундаментальному документі, вона є надзвичайно актуаль-
ною в акушерстві. Зважаючи на теперішню стратегію МОЗ 
України, згідно з якою подібні настанови можуть бути імп-
лементовані у практику закладів охорони здоров’я, зазначені 
вище клінічні рекомендації будуть корисними для наших лі-
карів, які надають допологову допомогу вагітним. 

Вопросы железодефицита и анемии  
в Рекомендациях ВОЗ-2017
в.И. Медведь, н.Б. степура

В статье подробно описаны положения, изложенные в документе 
«Рекомендации ВОЗ по оказанию дородовой помощи с целью фор-
мирования позитивного опыта беременности», которые касаются 
предупреждения железодефицита, анемии и их негативных мате-
ринских и перинатальных последствий. Приведены дозы и режимы 
применения железосодержащих препаратов и фолиевой кислоты у 
беременных при различных условиях для профилактики и лечения. 
Подчеркивается доказательность рекомендаций экспертов ВОЗ, це-
лесообразность их применения в акушерской практике.
Ключевые слова: беременность, анемия, распространенность и не-
гативные последствия, железо, фолиевая кислота, рекомендации ВОЗ.

iron deficiency and anemia in the WHo 2017 
recommendations
v.i. Medved, n.B. Stepura

The article describes in detail the provisions set forth in the WHO 
Recommendations on the Provision of Antenatal Care for the 
Development of a Positive Pregnancy Experience, which relate to the 
prevention of iron deficiency, anemia and their negative maternal and 
perinatal consequences. The doses and modes of use of iron-containing 
drugs and folic acid in pregnant women under various conditions for the 
prevention and treatment are given. The evidence of recommendations 
of WHO experts, the expediency of their use in obstetric practice is 
emphasized.
Key words: pregnancy, anemia, prevalence and negative effects, iron, 
folic acid, WHO recommendations. 
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Вітамінно-мінеральні комплекси у профілактиці 
репродуктивних втрат та ускладнень вагітності
в.І. Пирогова, о.о. ошуркевич, І.І. охабська
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького

Незбалансоване споживання життєво важливих вітамі-
нів і мікронутрієнтів є факторами негативного впливу на 
здоров’я, розвиток, формування і функціонування органів 
і систем у різні вікові періоди. вагітність є критичним пе-
ріодом, коли жінка потребує додаткової мікронутрієнтної 
підтримки, що необхідно для забезпечення неускладнено-
го перебігу вагітності та народження здорових нащадків. У 
статті представлений аналіз світових підходів до викорис-
тання вітамінно-мінеральних комплексів під час вагітності. 
Ключові слова: вітаміни, мікронутрієнти, вагітність, ві-
тамінно-мінеральні комплекси. 

Для забезпечення нормальних метаболічних про цесів необ-
хідним є постійне надходження до ор ганізму не лише білків, 

ліпідів і вуглеводів, які є важливим джерелом поживних речовин 
і енергії, але і низки біологічно активних сполук, серед яких важ-
лива роль належить вітамінам і мікроелементам. Однак проведе-
ні на сьогодні розрахунки свідчать, що навіть ідеально складений 
раціон є дефіцитним за більшістю вітамінів, принаймні на 20%, 
тоді як потреба людини у вітамінах і мінеральних речовинах є 
об’єктивною величиною, яка склалася у ході еволюції. Недостат-
нє споживання життєво важливих вітамінів і мікронутрієнтів є 
факторами негативного впливу на здоров’я, розвиток, формуван-
ня і функціонування органів і систем у різні вікові періоди. При-
чиною неадекватної забезпеченості вітамінами є:

•  незбалансовані раціони (національні особливості, веге-
таріанство, дієти, часте використання фастфуду), 

•  споживання рафінованих висококалорійних, але бідних 
на вітаміни харчових продуктів (білий хліб, макаронні, 
кондитерські вироби, цукор), 

•  знижена харчова цінність внаслідок використання ін-
тенсивних технологій виробництва, 

•  втрати і руйнування вітамінів у процесі технологічної 
переробки продуктів, їхнього тривалого і неправильного 
зберігання і нераціонального кулінарного оброблення. 

Згідно з проведеними у різних країнах світу дослідження-
ми, забезпеченість всіма вітамінами спостерігається тільки у 
8–10% жінок. У переважної більшості обстежених (70–80%) 
незалежно від віку, пори року, місця проживання та профе-
сійної діяльності виявляють поєднаний дефіцит трьох і біль-
ше вітамінів, встановлений за їхнім вмістом у крові. Дефіцит 
вітамінів групи В виявляють у 20–50% обстежених, вітаміну 
С – у 13–21%, вітамінів В

2 і D – у 49–66% при більшій забез-
печеності вітамінами А і Е (4,3–13%) [1, 2, 11, 13]. 

У значній кількості наукових джерел розглядається асоці-
ація між ускладненнями вагітності та дефіцитом вітаміну D, 
фолатів, вітаміну В12, йоду, заліза, цинку та селену. Мікроеле-
менти забезпечують сталість процесів всмоктування, кислот-
но-лужного балансу, кровотворення, згортання крові, справ-
ляють регулюючий вплив на активність ферментних систем 
і гормонів. Дефіцит певних мікронутрієнтів, або через змен-
шення споживання з їжею, або через погіршення поглинання 
у кишечнику, може мати серйозні наслідки для вагітності [17], 
зумовлювати не тільки виникнення вроджених вад розвитку 
плода, але й інші ускладнення гестаційного процесу [21, 22]. 
Прееклампсія, гестаційна гіпертензія, синдром затримки росту 

плода, передчасні пологи ускладнюють одну з п’яти вагітнос-
тей, що зумовлює високу материнську і перинатальну захво-
рюваність. Недостатня забезпеченість мікронутрієнтами вагіт-
них сьогодні розглядається у контексті цілої низки вроджених 
вад розвитку плода, які виходять на перше місце серед причин 
дитячої інвалідності та смертності [6, 15]. За даними Комітету 
експертів ВООЗ, частота вроджених вад і аномалій розвитку 
у популяції становить 1,5–5% (в окремих країнах — від 2,7 до 
16,3%), тоді як середній показник поширеності вроджених вад 
плода в Україні становить 26,8‰ за наявності відмінностей 
між окремими регіонами та областями [3, 7, 8, 19, 20].

У країнах з високим рівнем доходів у жінок під час вагітнос-
ті виявляють невелику кількість клінічних дефіцитів мікроеле-
ментів, що пояснюється цілорічною дієтичною різноманітніс-
тю, дієтичним консультуванням під час вагітності, поширеним 
вживанням вітамінізованих харчових продуктів (наприклад у 
США) та антенатальним додаванням мікроелементів. Тим не 
менше, дефіцити залишаються, а дієтична мікроелементна не-
адекватність може виникати внаслідок все більшого поширення 
дієт з більш високим вмістом жиру і цукру. Проведений у 2013 
році огляд дієт вагітних у країнах з високим рівнем доходів за-
свідчив, що вживання фолатів, заліза та вітаміну D виявилося 
нижчим за рекомендоване споживання у кожному досліджува-
ному географічному регіоні. Там, де дієти, як правило, різнома-
нітні і загалом вважаються адекватними, наприклад, у Великій 
Британії, в інших країнах Європи та США, національні дослі-
дження все таки демонструють недостатнє вживання вітамінів 
A, D, C і фолатів, що збільшує ризик антенатальних ускладнень.

У сьогоднішніх соціально-економічних реаліях України 
більшість населення, у тому числі вагітні, не мають змоги 
харчуватися раціонально, що визначає стан постійної поліві-
тамінної і мінеральної недостатності у значної частини насе-
лення і важливу національну проблему щодо харчування. За 
даними різних авторів, споживання вітамінів і мінеральних 
речовин в Україні не досягає рекомендованих норм відповід-
но до Наказу МОЗ України № 1073 від 03.09.2017 р. «Про 
затвердження Норм фізіологічних потреб населення України 
в основних харчових речовинах і енергії». Дослідження вста-
новили, що через дисбаланс харчування у жінок наявний де-
фіцит піридоксину (на 9%), ціанкоболаміну (на 15,7%), фола-
цину (на 18%), аскорбінової кислоти (на 15,5%), ретинолу (на 
11,4%), токоферолу (на 18%), при цьому найбільш глибокий 
дефіцит визначають у жінок у віці 18–29 років [9].

Недостатнє споживання вітамінів – масовий і постійно 
діючий чинник, який справляє негативний вплив на здоров’я 
і життєздатність людини в цілому. Мікроелементний дефіцит 
організму реєструють залежно від регіону у 40–70% вагітних 
у світі. Однак і сьогодні поширена думка, що вирішення про-
блеми покращання вітамінного і мікронутрієнтного балансу 
можливе за рахунок збільшення споживання овочів, фруктів 
і низки інших продуктів. У той самий час, щоб отримати не-
обхідну добову норму вітамінів і мікронутрієнтів, харчовий 
раціон має перевищувати обсяги, які неможливо засвоїти без 
шкоди для здоров’я. Отже, забезпечити потребу у вітамінах і 
мікроелементах тільки за рахунок навіть самого збалансова-
ного раціону на практиці неможливо [10, 12, 14].
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Вагітність є критичним періодом, коли жінка потребує до-
даткової мікронутрієнтної підтримки, що необхідно для забез-
печення неускладненого перебігу вагітності та народження здо-
рових нащадків [5]. Потреби організму жінки у період вагітності 
у мікронутрієнтах закономірно зростають протягом усього пері-
оду гестації – у другій половині вагітності підвищуються на 10–
50%, деяких мінеральних речовин – у 1,5–1,8 разу [1, 4, 18, 22]. 
При цьому забезпеченість організму вагітної необхідними для 
нормальної життєдіяльності мікронутрієнтами є найважливі-
шим чинником, що сприяє фізіологічному перебігу вагітності та 
нормальному розвитку плода [16, 18]. Функція мікронутрієнтів 
у вагітності людини зазвичай оцінюється на підставі досліджень 
in vitro та експериментальних моделей на тваринах. У цілому 
ми маємо обмежене розуміння щодо природи специфічних ме-
ханізмів, за допомогою яких мікроелементи впливають на плід 
через материнсько-плацентарний комплекс. Найбільш бажа-
ним підходом до запобігання дефіциту мікроелементів під час 
вагітності є забезпечення вживання різних харчових продуктів з 
мікроелементами. Оскільки така дієта часто буває складною або 
дорогою для реалізації, запобігання несприятливим наслідкам 
вагітності і пологів через вживання вітамінно-мінеральних до-
бавок є надійною та ефективною стратегією. 

Однією з найбільш поширених у багатьох країнах з низь-
ким рівнем доходу, де дефіцит заліза – проблемою громад-
ського здоров’я, є щоденні доповнення раціону мікроелемент-
ними добавками як частина звичайного дородового догляду 
для зниження ризику низької маси тіла дітей при народженні 
та анемії матері. Рекомендована ВООЗ добова доза заліза 
становить 30–60 г елементарного заліза і 400 мкг фолієвої 
кислоти. Для країн з низьким рівнем доходу, де поширеність 
анемії серед жінок репродуктивного віку (15–45 років) ста-
новить ≥20%, рекомендується також переривчасте вживання 
заліза і фолатів. Міжнародна федерація акушерів-гінекологів 
рекомендує використовувати йодовану сіль для запобігання 
гестаційним йододефіцитним розладам, однак там, де доступ 
до йодованої солі недостатній, вагітним рекомендується вжи-
вання добавок йодиду калію у кількості 250 мкг на добу.

Там, де поширеність дефіциту вітаміну А (гіпоретиноле-
мія) становить 5% або більше серед вагітних або дітей у віці 
від 2 до 5 років, ВООЗ рекомендує доповнювати раціон ві-
таміном А по 10 000 МО щодня або 25 000 МО щотижня для 
запобігання порушенням зору. 

Збалансована, різноманітна і поживна дієта рекомендо-
вана для задоволення харчових потреб і збереження здоров’я 
під час вагітності. Однак дефіцит мікроелементів (так званий 
прихований голод) під час вагітності залишається значно по-
ширеним у світі. Хоча адекватне споживання їжі залишається 
переважним засобом для задоволення дієтичних вимог щодо 
мікронутрієнтів, деякі потреби у поживних речовинах важко 
коригувати під час вагітності лише дієтою, тому у відповідь у 
деяких країнах (на всіх рівнях доходів) фортифікують вибра-
ні продукти та/або рекомендують використовувати харчові 
добавки. Деякі індивідуальні мікронутрієнти (наприклад, 
йод, цинк, селен, хром, вітамін В

12 і вітамін D) заслуговують 
більшої уваги з огляду на їхню важливість для фізіологічного 
перебігу вагітності і гармонійного розвитку дитини. 

Більшість вітамінів бере участь у метаболізмі як кофер-
менти, деякі з них є попередниками гормонів (вітаміни А і D) 
або антиоксидантами (вітаміни С і Е) [10]. Вітаміни групи В 
входять до складу ферментів, коферментів, фолатного циклу 
та циклу трикарбонових кислот, беруть участь у всіх проце-
сах обміну речовин та є взаємозалежними за своєю дією [10]. 

Основна біологічна роль селену пов’язана з його анти-
оксидантними властивостями. Проведені дослідження за-
свідчили, що селен сприяє попередженню розвитку багатьох 
захворювань за рахунок стимуляції роботи імунної системи і 
підвищення імунного статусу організму.

Добова фізіологічна потреба в селені жінок становить 
50 мкг. Людина може отримувати селен з продуктів харчування 
– як з рослинних джерел (денна доза міститься у 3–4 зубчиках 
часнику, 200 г вареної броколі або 200 г морської капусти), так 
і джерел тваринного походження (морепродукти, молоко, м’ясо 
курки, печінка). Недостатнє споживання селену в останні роки 
стає все більш актуальною проблемою, що зумовлено не тільки 
нераціональним харчуванням, а й вимиванням селену з ґрунту, 
що спричинює зростання на планеті районів з ґрунтами, бідни-
ми на селен. Нестача селену в організмі призводить до захворю-
вань, які пов’язані з порушенням окиснювальних процесів, існує 
пряма залежність між гостротою зору і вмістом селену у раціоні. 

Дефіцит селену також може призводити до анемії, кардіоміо-
патії, порушення росту і утворення кісткової тканини, а також до 
порушення засвоєння йоду і виникнення особливої форми енде-
мічного зоба, яка не піддається лікуванню препаратами йоду.

Хром сприяє зростанню, зниженню рівня холестерину і 
ліпопротеїнів низької щільності, особливе значення хром має 
для метаболізму глюкози, підвищуючи ефективність інсуліну у 
використанні глюкози і сприяючи транспортуванню глюкози у 
клітини. Рівень хрому знижується під час вагітності, після наро-
дження і низки патологічних станів. Середня добова потреба до-
рослої людини у хромі становить від 50 до 150 мкг. При дефіциті 
(а іноді навіть повній відсутності!) хрому в організмі спостеріга-
ються порушення метаболізму глюкози, жирів і протеїнів.

Відсутність адекватного надходження вітамінів, макро- і 
мікроелементів в організм зумовлює порушення обмінних 
процесів, імунної реактивності, росту і регенерації тканин, ре-
продуктивної функції. Дефіцитні стани спричинюють усклад-
нення перебігу вагітності та пологів, порушення формування 
плаценти, підвищують ризик перинатальної патології, є одні-
єю з причин недоношеності, вроджених вад, порушень ранньої 
неонатальної адаптації та формування відхилень у фізичному 
і розумовому розвитку дітей на етапі постнатального онтоге-
незу [11, 13, 21]. У I триместрі вагітності дефіцит вітамінів і 
мікроелементів може призводити до аномалій розвитку плода 
включно до його загибелі. У II і III триместрах вагітності не-
стача вітамінів часто призводить до порушення формування 
органів та проблем у роботі серцево-судинної, нервової, ендо-
кринної, травної систем у дитини [5, 11, 17].

Сьогодні основним джерелом наявних відомостей про ефек-
тивність і безпеку різних вітамінно-мінеральних комплексів 
(ВМК) під час вагітності є контрольовані клінічні дослідження. 
Однак клінічні дослідження мають певні обмеження: відбір па-
цієнтів є цілеспрямованим і залежить від особливостей окремих 
популяцій, що істотно обмежує їхню репрезентативність і не від-
ображає ситуації у загальній популяції вагітних у реальній клі-
нічній практиці. Проведені нами раніше дослідження шляхом 
вивчення щоденників харчування жінок фертильного віку у за-
гальній популяції встановили не тільки недостатню калорійність 
харчування, але й мінімальний рівень вживання продуктів, які 
можуть слугувати джерелом мікронутрієнтів і вітамінів: молоко і 
кисломолочні продукти, риба і морепродукти, яйця, печінка, яло-
вичина, горіхи, сухофрукти (ізюм, курага), фрукти (окрім яблук), 
каші (гречана, пшоняна). У раціоні пацієнток переважали мака-
ронні вироби, свинина, курятина, ковбасні вироби, м’ясні напів-
фабрикати, овочі (капуста, картопля, буряк). Аналіз макро- і мі-
кронутрієнтного складу раціонів невагітних жінок фертильного 
віку за даними щоденників харчування засвідчив недостатнє спо-
живання білків у 30% випадків, неадекватне споживання жирів 
(з невідповідністю фізіологічній нормі рослинних жирів) у 58% 
жінок та відповідно за даними екстрапольованого оцінювання не-
достатній вміст вітамінів і мінералів у вивчених раціонах. 

Отже, харчування жінок дітородного віку характеризу-
ється розбалансованістю основних складових речовин, дефі-
цитом вітамінів і мікронутрієнтів, що узгоджується з даними 
інших авторів [1, 17, 21]. 



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

38

В  П О М О Щ Ь  П Р А К Т И Ч Е С К О М У  В Р А Ч У

Для більшості вагітних у нашій країні характерна вугле-
водна модель харчування з високим вмістом насичених жир-
них кислот і нестачею білків тваринного походження. Таке 
нераціональне харчування, зловживання хлібобулочними 
виробами, картоплею, природно, відображається на стані 
здоров’я вагітних і новонароджених.

Харчування майбутньої матері є найбільш значущим зо-
внішнім фактором для результату вагітності. Від повноціннос-
ті харчування залежать накопичення мікронутрієнтів у депо 
і формування органів і життєво важливих функцій у плода. 
Особливу увагу приділяють вивченню взаємозв’язку внутріш-
ньоутробного забезпечення плода вітамінами і мінералами і 
подальшим інтелектуальним і фізичним розвитком дитини. 
Для вагітних потреба у мікронутрієнтах становить у середньо-
му на 25% вище, ніж для невагітних того самого віку. Дефіцит 
вітамінів групи В виявляють у 20–100% обстежених, аскорбі-
нової кислоти – у 13–50%, каротиноїдів – у 25–94% на тлі від-
носно задовільної забезпеченості вітамінами А і Е [2, 3].

Фармакологічні дослідження обміну водо- і жиророзчин-
них вітамінів у парах «мати–дитина», проведені у регіонах Пів-
нічної Європи, виявили дефіцит вітамінів А, Е, В

1, В2 і у матері, 
і, особливо, у новонародженого. Значення концентрацій нижче 
норми спостерігалися у 42% матерів і 68% новонароджених. 
Куріння під час вагітності призводило до зменшення рівнів 
усіх вітамінів і у матері, і у плода. Забезпеченість вагітних ві-
тамінами значно знижувалася у зимовий період часу. Затримка 
внутрішньоутробного розвитку плода була відзначена при од-
ночасному зниженні концентрації ретинолу (вітамін А), токо-
феролу (вітамін Е), рибофлавіну (вітамін В2), тіаміну (вітамін 
В1). Дослідження, проведені у різних країнах світу, встановили, 
що використання ВМК під час вагітності сприяє зниженню ри-
зику передчасних пологів, мертвонародження, прееклампсії, на-
родження дитини з низькою масою тіла і анемією, вроджених 
вад розвитку, зокрема, вживання фолатів на 70% знижує ризик 
розвитку вад нервової трубки, на 26% – вад серця і на 40% – ри-
зик розвитку дефекту серцевої перегородки [6, 15, 21]. Однак 
питання про тривалість застосування ВМК залишається мало 
вивченим. У низці досліджень встановлено, що застосування 
ВМК тільки у ІІІ триместрі вагітності не може компенсувати 
потреби матері та новонародженого до моменту пологів [5].

З профілактичною метою використовуються вітамінні 
комплекси, вміст компонентів в яких відповідає добовій фі-
зіологічній потребі людини. У цьому випадку вітаміни ви-
ступають не в якості фармакологічно активних речовин, а в 
якості необхідних есенційних елементів, що забезпечують 
життєво важливі метаболічні процеси в організмі [10]. Серед 
есенційних мікроелементів і мінералів, які розглядаються як 
обов’язкова складова раціону вагітних, є залізо, фолієва кис-
лота, йод, кальцій, магній, мідь, марганець.

Серед основних принципів сучасної вітамінотерапії у вагіт-
них слід розглядати призначення ВМК у період підготовки до 
зачаття, постійне вживання протягом всієї вагітності, у період 
лактації з урахуванням особливостей раціону вагітної і жінки, 

яка годує груддю, для виключення надходження в організм 
надмірних кількостей вітамінів і мінералів. Завданням мікро-
нутрієнтної підтримки у період преконцепції, під час вагітності 
та лактації є забезпечення оптимального вітамінного і мікрону-
трієнтного статусу [2, 4, 16, 18]. Вітамін А сприяє покращанню 
зору та структури шкіри. Вітаміни В

1, В2, В6 необхідні для функ-
ціонування нервової та серцево-судинної систем, впливають на 
білковий, жировий та вуглеводний обміни, зір та ріст. Вітамін С 
бере участь в окисно-відновних процесах, формуванні кісткової 
та інших тканин, впливає на згортання крові. Вітамін D3 разом 
з кальцієм та фосфором сприяє формуванню кісткової тканини. 
Вітамін Е впливає на кровотворення, формування м’язової та 
інших тканин, протидіє ускладненням вагітності (невиношу-
ванню, токсикозам та плацентарній недостатності). Йод є скла-
довою гормонів щитоподібної залози, які беруть участь у регу-
ляції обмінних процесів в організмі та мають важливе значення 
для нормального формування нервової системи плода і дитини 
після народження. Фолієва кислота знижує ризик виникнення 
вроджених вад розвитку у дітей. Мікроелементи впливають на 
засвоєння вітамінів і нормалізують обмін речовин.

Результати проведених досліджень підтверджують необ-
хідність дотації мікронутрієнтів під час вагітності. 

Збалансованість складу есенційних мікроелементів, вітамі-
нів і мінералів, відповідність рекомендованим добовим нормам 
їхнього споживання є орієнтиром серед широкого асортименту 
ВМК. Серед цієї низки добавок заслуговує на увагу Вітрум пре-
натал плюс (Юнифарм, Инк, США), 1 таблетка якого містить:

•  вітамін А – 0,86 мг;
•  бета-каротин – 1,5 мг;
•  вітамін Е – 30 мг;
•  вітамін D

3 – 10 мкг;
•  вітамін С – 120 мг;
•  вітамін В1 – 3 мг;
•  вітамін В2 – 3,4 мг; 
•  вітамін В6 – 3 мг; 
•  фолієву кислоту – 400 мкг; 
•  вітамін В12 – 4,5 мкг;
•  ніацин (нікотинамід) – 20 мг; 
•  вітамін В5 (пантотенова кислота) – 7 мг;
•  D-біотин – 30 мкг; 
•  кальцій – 200 мг;
•  залізо – 32 мг;
•  цинк – 18 мг; 
•  мідь – 2 мг;
•  марганець – 3,3 мг;
•  хром – 25 мкг;
•  йод – 150 мкг;
•  селен – 25 мкг;
•  магній – 25 мг
Він рекомендується лікарем як доповнення до раціону жінок 

під час вагітності для запобігання нестачі вітамінів та мінераль-
них речовин, а також зниження ризику розвитку гіповітамінозів 
та нестачі мінеральних речовин у період годування груддю.

Витаминно-минеральные комплексы в 
профилактике репродуктивных потерь и 
осложнений беременности
в.И. Пирогова, о.о. ошуркевич, И.И. охабская

Несбалансированное потребление жизненно важных витаминов 
и микронутриентов является факторами негативного влияния на 
здоровье, развитие, формирование и функционирование органов и 
систем в разные возрастные периоды. Беременность является крити-
ческим периодом, когда женщина нуждается в дополнительной ми-
кронутриентной поддержке, что необходимо для обеспечения неос-
ложненного течения беременности и рождения здорового потомства.
Ключевые слова: витамины, микронутриенты, беременность, ви-
таминно-минеральные комплексы.

vitamin and mineral supplements  
in the prevention of reproductive losses  
and pregnancy complications
v. Pyrohova, o. oshurkevich, i. okhabska

Unbalanced intake of vital vitamins and micronutrients are factors of 
a negative impact on health, development, formation and functioning 
of organs and systems in different age periods. Pregnancy is a critical 
period when a woman needs additional micronutrient support, which 
is necessary to ensure uncomplicated pregnancy and the birth of 
healthy offspring.

Key words: vitamins, micronutrients, pregnancy, vitamin-mineral 
complexes.
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УДК 618.111-006.2

Клінічний досвід застосування різноманітних 
підходів до комплексної та превентивної терапії 
функціональних кіст яєчників
о.М. Макарчук, н.І. Матвійків 
Івано-Франківський національний медичний університет

Поширеність пухлин яєчників на сьогодні складає від 11% до 
20% та має тенденцію до зростання. У дослідженні наведено 
аналіз результатів лікування чотирьох груп пацієнток у віці від 
18 до 39 років з функціональними кістами яєчників залежно 
від запропонованої програми лікування. Групу I (n=30) склали 
жінки з неускладненим перебігом функціональних кістозних 
утворень яєчника, які отримували базову терапію. Група II 
(n=30) – жінки, які отримували гор монотерапію гестагенами 
або монофазні комбіновані оральні контрацептиви. Група III 
(n=30) – пацієнтки, які отримували корекцію порушень з вико-
ристанням спеціального екстракту прутняка (Agnus castus) – 
BNO 1095. Група IV (n=30) – пацієнтки, які протягом трьох мен-
струальних циклів отримували гормональну терапію, в подаль-
шому доповнивши даний комплекс препаратом спеціального 
екстракту Agnus castus – BNO 1095 протягом 6 міс. Найбільш 
високу ефективність, що підтверджує доцільність застосування 
в практиці гінеколога рослинних засобів, слід відзначити у хво-
рих IV групи, де апробована комплексна програма лікування 
та превентивної терапії (гормонотерапія + екстракт BNO 
1095). У даній групі практично повне зникнення больового 
відчуття відзначене у 93,3% жінок, нормалізація оваріально-
менструального циклу – у 83,3%, регресія кістозного утворення 
до розміру фолікула – у 76,6%. Рецидивів функціональних кіст 
яєчників протягом року не відзначено тільки у хворих цієї гру-
пи. Спеціальний екстракт Agnus castus – BNO 1095 ефективний 
в монотерапії та, особливо, в разі включення його в комплек сну 
схему лікування та профілактики функціональних кіст яєчників.
Ключові слова: пухлини яєчників, функціональні кісти, ек-
стракт прутняка, комбіновані оральні контрацептиви.

За останні роки у світі констатовано зростання частоти кістоз-
них уражень яєчників, які негативно впливають на стан ре-

продуктивного здоров’я жіночого населення, причому у струк-
турі гінекологічних захворювань їхня пи тома вага коливається, 
за даними різних авторів, від 25% до 40%. Тенденція до росту 
в останні десятиліття пухлин яєчників, за даними різних літе-
ратурних джерел, знаходиться в межах від 6–11% до 19–25%, 
причому їхня частка в підлітковому віці складає 5–10%, у репро-
дуктивному віці – до 80%, причому тільки у 1/4 – з клінічними 
проявами, у перименопаузальному віці – від 3% до 18% [1, 3]. З 
них найбільш часто зустрічаються функціональні кісти яєчни-
ків, серед яких частка фолікулярних кіст складає від 22–31% до 
90% і кісти жовтого тіла – від 5% до 15% [2–4]. 

Слід зазначити, що між істинними пухлинами та кістозни-
ми ураженнями існує тільки зовнішня схожість, тоді як їхня 
патоморфологічна суть глибоко відрізняється. Серед основних 
патогенетичних факторів відзначають патологічний перебіг 
вагітності матері, наявність пухлин яєчників у матері, пізнє 
менархе, пізня менопауза, хронічний стрес, хронічні запальні 
захворювання жіночих статевих органів, 0 чи ІІ група крові.

Лікування пухлинних утворень яєчників нерідко і помил-
ково розпочинають з оперативного втручання, що виконують 
у невиправдано великому об’ємі і не тільки не веде до оздоров-
лення, не зменшує епізоди рецидиву, але й негативно впливає 

на репродуктивну функцію, знижуючи оваріальний резерв 
яєчника та зумовлюючи неефективність корекції оваріально-
меструального циклу та лікування безпліддя. Існуючі на сьо-
годні методи консервативного лікування кістозних утворень 
яєчників призводять до регресу кістозних утворень в 50–55% 
випадків, проте також не виключають рецидиву [2]. 

Одним із основних методів профілактики рецидиву 
функціональних утворень яєчників до сьогодні залишається 
використання монофазних комбінованих оральних контр-
ацептивів (КОК) в циклічному режимі, що не завжди є раці-
ональним для жінок, які планують вагітність, або пацієнток 
з відносними протипоказаннями для застосування даних 
гормональних засобів (ожиріння, патологія печінки, судинна 
патологія тощо). Крім того, результати окремих досліджень 
останніх років свідчать про зростання частоти відсутності 
значущої різниці в елімінаціїї кістозних утворень при терапії 
КОК в порівнянні з очікувальною тактикою [3, 4]. 

На сучасному етапі виправданим є використання проти-
запальної терапії у разі неускладненого перебігу кіст та явних 
клінічних ознак запального процесу, стандарти якої передба-
чають застосування антибіотиків, нестероїдних протизапаль-
них засобів, циклічної вітамінотерапії, фізіотерапії, метабо-
лічного та імуномодулювального впливу [1–4]. 

Відсутність специфічної симптоматики, тенденція до рос-
ту, можливість малігнізації доброякісних пухлин та кістоз-
них уражень яєчників, низька ефективність консервативного 
лікування, необгрунтованість та недоцільність оперативних 
втручань, які призводять до зниження оваріального резерву 
та, як наслідок, репродуктивної функції жінки, диктують необ-
хідність визначення факторів ризику їх виникнення, пошуку 
патогенетично обґрунтованих методів їх корекції, розроблен-
ня діагностичного алгоритму та диференційованого підходу до 
методів лікування, що і стало метою даного наукового пошуку. 

У реальному житті у лікарській практиці при функціональ-
них кістах яєчників найбільш часто використовують вичіку-
вальну тактику: 2–3 цикли з використанням тільки спазмолі-
тичної, розсмоктувальної та протизапальнії терапії. За відсут-
ності регресу та появи нових кіст часто вдаються до хірургічного 
лікування або застосування гормональної терапії. У період ви-
чікувального спостереження реальну терапію, спрямовану на 
відновлення гормональної рівноваги, жінкам не проводять. На 
сьогодні є досить велика кількість наукових даних щодо засто-
сування препарату спеціального екстракту прутняка BNO 1095 
у складі препарату Циклодинон для лікування порушення мен-
струального циклу, зумовленого недостатністю жовтого тіла. 
Спеціальний екстракт Vitex Agnus castus – BNO 1095, стандар-
тизований за вмістом циклічних дитирпенів (Клерододієнолу), 
сприяє зниженню продукції пролактину, нормалізує співвідно-
шення гонадотропних гормонів, приводить до ліквідації дисба-
лансу між естрадіолом та прогестероном, стимулює власну про-
дукцію прогестерону яєчником, має притазапальну та спазмолі-
тичну дію, таким чином пролонгу ючи неповноцінну другу фазу 
менструального циклу. За даними літератури, включення в 
комплексну терапію препарату Циклодинон сприяє підвищен-
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ню ефективності лікування та дозволяє уникнути гормональної 
терапії у 60% дівчаток з функціональними кістами яєчників. 
Також існують рекомендації щодо застосування даного засобу 
з профілактичною метою при порушенні менструальної функ-
ції після гормональної корекції [5]. У нашій практиці ми маємо 
позитивний досвід застосування даного рослинного лікарсько-
го засобу в терапії функціональних кіст яєчників, але він не був 
оформлений в науково обґрунтовану працю. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Основою роботи був порівняльний аналіз отриманих ре-

зультатів дослідження чотирьох груп пацієнток у віці від 18 
до 39 років з функціональними кістами яєчників залежно від 
запропонованої схеми лікування. 

Критеріями виключення стали: гіпоталамічний синдром, 
патологія щитоподібної залози, гіперплазія кори наднирко-
вих залоз, супутня гінекологічна патологія, яка вимагала опе-
ративного втручання, тяжка соматична патологія печінки, су-
дин, нирок, індивідуальна непереносимість запропонованих 
засобів або протипоказання до їхнього використання.

Діагностичний алгоритм включав вивчення анамнезу, да-
них соматичного та гінекологічного статусу, стандартні лабо-
раторні дослідження, мікробіологічні аналізи піхвового вмісту 
та цервікального слизу (бактеріоскопія, бактеріологія, ДНК-
ПЛР), визначення вмісту гондотропних та статевих стероїдних 
гормонів (ФСГ, ЛГ, пролактин, естрадіол, прогестерон, тестос-
терон), а також інгібіну В, антимюллерового гормону (АМГ) та 
ультразвукове обстеження органів малого таза. 

Залежно від клінічного перебігу та комплексу лікуваль-
них заходів пацієнтки були розділені на групи. 

Першу (І) групу (n=30) склали жінки з неускладненим пере-
бігом функціональних кістозних утворень яєчника, які отриму-
вали базову терапію: антибактеріальні засоби, нестероїдні проти-
запальні препарати, спазмолітики, розсмоктувальну терапію.

Другу (ІІ) групу (n=30) – жінки, які отримували з метою корекції 
гормонотерапію гестагенами або монофазні КОК згідно з рекомендо-
ваними стандартами їхнього використання протягом 3 міс. При роз-
мірах кістозного утворення до 6 см та діагностиці кісти після 12–14-го 
дня менструального циклу що, очевидно, підтверджує фолікулярну 
кісту, перевагу надавали прогестинам (гестагенам), які, беручи участь 
в регуляції гіпоталамо-гіпофізарно-яєчникової системи, нормалізу-
ють ритм секреції гонадоліберину і, як наслідок, функцію яєчників. 
Перевагу надавали природним гестагенам – прогестерону або його 
аналогу – дидрогестерону, які призначали в II фазу – з 12–14-го дня 
менструального циклу протягом 10–14 днів з обов’язковим ехогра-
фічним контролем на 5-й день менструального циклу. 

Якщо розміри утворення не досягали 6 см, але кіста виявлена 
до 10-го дня менструального циклу, або розміри утворення були 
більшими за 6 см, – перевагу надавали монофазним КОК тради-
ційно за 21-денною схемою (у першому випадку) або коротким 
курсом за 10-денною схемою, якщо кіста виявлена після 12–14-го 
дня менструального циклу або на фоні олігоменореї.

Третю (ІІІ) групу (n=30) склали пацієнтки, які відмови-
лися від гормональної терапії або мали протипоказання до її 
використання, і яким було запропоновано корекцію порушень 
шляхом мототерапії рослинним препаратом Циклодинон із 
спеціально го екстракту прутняка (BNO 1095) – протягом 6 міс, 
який є патогенетично зумовленим комплексним лікарським за-
собом у лікуванні функціональних кіст, що містить стандарти-
зовані рослинні компоненти, має пригнічувальну дію на запаль-
ні цитокіни, сприяє усуненню гормонально го дисбалансу. 

Четверту (IV) групу (n=30) склали пацієнтки, які протягом 
трьох менструальних циклів отримували гормональну терапію, 
з доповненням даного комплексу з превентивною та гормонмо-
дулювальною метою препаратом Циклодинон протягом 6 міс. 

Цим групам жінок лікувально-профілактичні комплекси були 
запропоновані після періоду спостереження та ультразвукового 

моніторингу за самостійним імовірним регресом кістозного утво-
рення без позитивного результату. Контролем служила група здо-
рових жінок (25 пацієнток) у віці 18–39 років, що не мали в анам-
незі запальних процесів та оперативних втручань на яєчниках.

У комплексну терапію включали патогенетично обгрунтова-
ну пофазову вітаміно- і фітотерапію, препарати, що регулюють 
функцію ЦНС і тканинний обмін, проводили корекцію психо-
емоційних розладів з обов’язковим щомісячним ехографічним 
контролем на 23–25-й день менструального циклу (3 менструаль-
ні цикли). Розміри кістозного утворення та епізоди ймовірного 
рецидиву ретроспективно моніторували протягом року. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вік обстежених жінок складав від 18 до 39 років, з них 96 
жінок (85%) складали пацієнтки молодого репродуктивного 
віку. Слід зазначити, що, за даними літератури, саме в цій ві-
ковій групі переважають функціональні кісти яєчників [1, 2]. 

Функціональні кісти яєчників були виявлені у пацієнток при 
зверненні до лікаря жіночої консультації у 59,2% випадків з приво-
ду лікування патології шийки матки, у 42,5% випадків – з приводу 
порушень менструального циклу чи діаг ностики безпліддя, з них 
у 21,7% випадків їх виявляли в процесі профілактичного огляду.

Серед симптомів, які зазначали пацієнтки, виділяють бо-
льовий синдром різної інтенсивності практично у половини 
обстежених жінок. Дані літератури свідчать, що больовий син-
дром частіше відзначали при переважанні запального фактора в 
ґенезі утворення функціональних кіст яєчників, а також зумов-
лений особливостями формування та росту кісти [2, 4].

Скарги на порушення оваріально-менструального циклу на-
давали 57,5% пацієнток. Аномальні маткові кровотечі як резуль-
тат гіперстимуляції ендометрія на фоні ановуляції та відносної 
гіперестрогенемії в результаті надлишкового рівня внутрішньо-
фолікулярного естрадіолу відзначено у 18,3% випадків, частіше 
пацієнтки відзначали олігоменорею або часткову короткотри-
валу вторинну аменорею в результаті сповільненого зниження 
гормонів першої фази та формування монофазного менструаль-
ного циклу в процесі зворотного розвитку фолікулярних кіст.

Безпліддя діагностовано у 48,3% пацієнток, причому у 
більшої частини – вторинного характеру. За даними різних 
авторів, безпліддя може бути єдиним симптомом у пацієнток 
з пухлинними утвореннями яєчників, тому більш ретель на 
діагностика і моніторинг оваріально-менструального циклу 
потребують власне жінки з неефективним комбінованим лі-
куванням безпліддя на тлі ізольованих фолікулярних кіст та 
їх комбінації з іншою гінекологічною патологію [1].

У структурі гінекологічних захворювань, які відзначені у 
78,3% пацієнток, переважають запальні захворювання жіночої 
статевої сфери, патологія шийки матки, причому у 17,5% – ре-
цидив після комплексного лікування фонових чи передракових 
захворювань шийки матки, оперативні втручання на органах ма-
лого таза у кожної третьої пацієнтки, в тому числі оперативне роз-
родження у 19,1%. Третина пацієнток не мали пологів в анамнезі, 
половина тих жінок, які народжували, відзначала короткий пері-
од лактації, у 10,8% – в анамнезі було використано різні схеми ін-
дукції овуляції. Слід зазначити, що у 76,6% пацієнток констатова-
но інфекції, що передаються статевим шляхом, причому у більшої 
частини – поєднані з патологією шийки матки та резистентні до 
антибактеріальної терапії зі схильністю до рецидивування.

У проведеному дослідження рецидивний перебіг кіст ви-
явлено у 26,6% пацієнток, у 17,5% – було оперативне втру-
чання в анамнезі з приводу гострого перебігу (об’єм операції 
– кістектомія або резекція яєчника).

Відомо, що перенесені гострі та хронічні захворювання можуть 
спричиняти дегенеративні зміни фолікулярного апарату яєчників, 
про що свідчить високий відсоток інфекційних захворювань ди-
тинства в анамнезі у 61,6% жінок, що були включені в досліджувані 
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групи, причому виявлені вони були в перший рік менархе або до 
початку статевого життя, 71,6% пацієнток зазначали епізоди за-
пальних захворювань органів малого таза, дві третини з них відзна-
чають хронічний тазовий біль, кожна третя пацієнтка мала в анам-
незі штучне переривання вагітності та післяабортні ускладнення. 

Наслідком гострих та хронічних запальних процесів стали 
порушення функції гіпоталамо-гіпофізарної системи, стероїдо-
генезу, метаболічні зміни, що ініціювали менструально-генера-
тивні порушення. Частота хронічних сальпінго офоритів у струк-
турі запальних захворювань в досліджуваних групах складала 
69,2%. Як свідчать літературні джерела, при такому варіанті у 
більшості з них відзначена функціональна гіперпролактинемія, 
що пов’язано з залученням в патологічний процес адренергіч-
них структур гіпоталамуса та зниженням в них вмісту дофаміну, 
у 35% жінок виникнення або загострення запального процесу 
пов’язане з абортами. При цьому існування стійкого вогнища за-
палення в малому тазу приводить до виникнення у 65,8% пацієн-
ток порушень менструальної функції у вигляді метрорагій, оліго-
менореї, альгодисменореї та передменструльного синдрому [1, 2]. 

Гормональні дослідження проводили на 2–3-й та 20–23-й 
день менструального циклу та виявили відмінності в концен-
трації гормонів залежно від гістотипу утворення.

Аналіз отриманих результатів дозволив встановити позитив-
но прогресуючу динаміку секреції естрадіолу з високими рівнями 
гормону у фолікулінову фазу циклу у жінок з кістами жовтого тіла 
та у лютеїнову фазу – при фолікулярних кістах. Підвищений рі-
вень ФСГ, естрадіолу та АМГ відзначено у жінок, в анамнезі яких 
є рецидиви кістозних утворень та оперативні втручання.

У пацієнток з фолікулярними кістами виявлено збіль-
шення співвідношення ЛГ/ФСГ (1,59+0,03 ум.од.), у поло-
вини пацієнток – помірне підвищення концентрації тестос-
терону та зниження концентрації прогестерону в середині 
другої фази менструального циклу. У 47,5% пацієнток ЛГ та 
тестостерон були в референтних межах. У жінок з кістами 
жов того тіла ЛГ та тестостерон були підвищеними без суттє-
вих відхилень ФСГ та естрадіолу.

Значні відхилення функції гіпоталамо-гіпофізарної сис-
теми, що супроводжують кістозні утворення яєчників, зу-
мовлюють високі концентрації ФСГ у фолікулінову фазу 
циклу без вираженого овуляторного піку та формують люте-
їнову недостатність на фоні відносної гіперестрогенії.

Таким чином, у всіх пацієнток з функціональними кіс-
тами відзначено естрогенове домінування (абсолютне чи 
відносне) на фоні недостатності прогестерону, що провокує 
проліферацію і формування кістозних уражень яєчників. 

У процесі лікування динаміка стану пацієнток відрізня-
лась залежно від групи та лікувальної тактики. 

У І групі у 53,3% пацієнтів через 3 міс після початку ліку-
вання відзначене зменшення больового синдрому, суб’єктивне 
покращання самопочуття, причому повне зникнення відчуття 
тяжкості в нижніх відділах живота та ниючого локального болю 
відзначили 43,3% жінок, 36,6% відзначали нормалізацію оварі-
ально-менструального циклу. При ультразвуковому дослідженні 
(УЗД) спостерігали зменшення розмірів утворення в 1,5 разу у 
56,6%, у 43,4% жінок відсутній значущий регрес утворення (мал. 
1). Рецидив кістозних утворень до року моніторингу відзначили 
40% пацієнток, у яких біло зафіксовано позитивну динаміку на-
прикінці лікування (мал. 2).

При використанні КОК (ІІ група) достовірно значущих ре-
зультатів вдалося досягти вже через 3 міс терапії (див. мал. 1) у всіх 
пацієнтів, проте слід зазначити рецидив функціональних кістозних 
утворень яєчників з епізодами порушення менструального циклу у 
46,6% пацієнток через 2–3 міс після відміни препарату (мал. 2). 

У ІІІ групі пацієнток, які отримували монотерапію рос-
линним засобом (Циклодинон), через 6 міс після використання 
запропонованої програми у 86,6% пацієнтів достовірно відзна-
чено  зменшення больового симптому, суб’єктивне покращан-
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ня самопочуття, норалізацію менструального циклу. При УЗД 
через 3 міс зменшення розмірів утворення в 1,5 разу виявлено 
у 60%, до розмірів фолікула – у 33,3% і тільки 2 (6,6%) пацієнт-
ки не відзначили значущого регресу утворення (див. мал. 1). 
Рецидив кістозних утворень після припинення терапії відзна-
чили 10% пацієнток протягом року (див. мал. 2).

Найбільш висока ефективність, що підтверджує доцільність 
застосування даної схеми, встановлена у IV групі, де апробована 
комплексна програма лікування та превентивної терапії функці-
ональних кіст у молодих жінок. У даній групі суттєве покращан-
ня суб’єктивних клінічних ознак з практично відсутнім больовим 
відчуття відзначили 93,3% жінок, нормалізація оваріально-мен-
струального циклу констатована у 83,3%, регресія кістозного 
утворення на 50% (в 1,5 разу) виявлена у 20,1%, до розміру фо-
лікула – у 76,6% пацієнток. Тільки в 1 пацієнтки (3,3%) був від-
сутній значущий регрес утворення (див. мал. 1). Слід зазначити 
відсутність рецидиву функціональних кіст яєчників у даної ка-
тегорії пацієнток протягом року ретроспективного моніторингу. 
Також за даними допплєрометрії відзначено покращення крово-
обігу у малому тазі, що було додатковим фактором, який сприяв 
зниженню больової симптоматики у жінок.
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ВИСНОВКИ
Проведене порівняльне дослідження 4 різних підходів до лі-

кування функціональних кіст яєчників дозволило встановити що:
1. Використання терапії з включенням комплексу анти-

бактеріальних засобів, нестероїдних протизапальних препа-
ратів, спазмолітиків, розсмоктувальних засобів та вітамінів 
демонструє недостатньо задовільну ефективність відносно 
регресу скарг та кістозних утворень яєчників та досить висо-
кий відсоток рецидивів. 

2. Гормональна терапія демонструє вагому ефективність 
відносно ліквідації скарг та регресу кістозних утворень, але 

не задовольняє вимоги щодо запобігання рецидиву кістоут-
ворення (рецидив відзначено майже у половині випадків у 
перші місяці після відміни гормональної терапії). 

3. Використання препарату стандартизованого екстракту 
Vitex Agnus Castus BNO 1095 (Циклодинон®) в якості засо-
бу базової терапії демонструє добру ефективність та відносно 
невеликій відсоток рецидивів протягом року спостереження.

4. Найбільш ефективною як стосовно регресу скарг та 
кістозних утворень, так і відносно запобігання рецидивам, є 
схема лікування з включенням гормональних препаратів та 
препарату Циклодинон®. 

Клинический опыт применения разнообразных 
подходов к комплексной и превентивной  
терапии функциональных кист яичников
о.М. Макарчук, н.И. Матвийкив

Распространенность опухолей яичников на данный момент составляет 
от 11% до 20% и имеет тенденцию к росту. В исследовании приведен 
анализ результатов лечения четырех групп пациенток в возрасте от 18 
до 39 лет с функциональными кистами яичников в зависимости от пред-
ложенной схемы лечения. Группу I (n=30) составили женщины с неос-
ложненным течением функциональных кистозных образований яични-
ка, которые получали базовую терапию. Группа II (n=30) – женщины, 
которые получали гормонотерапию гестагенами или монофазные ком-
бинированные оральные контрацептивы. Группа III (n=30) – пациент-
ки, получавшие коррекцию нарушений с использованием специально-
го экстракта прутняка (Agnus castus) – BNO 1095. Группа IV (n=30) 
– пациентки, которые в течение трех менструальных циклов получали 
гормональную терапию, в дальнейшем дополнив данный комплекс пре-
паратом специального экстракта Agnus castus – BNO 1095 в течение 6 
мес. Наиболее высокую эффективность, что подтверждает целесообраз-
ность применения в практике гинеколога растительных стимуляторов, 
следует отметить у больных IV группы, где апробирована комплексная 
программа лечения и превентивной терапии (гормонотерапия + экс-
тракт BNO 1095). В данной группе практически полное исчезновение 
болевого ощущения отмечено у 93,3% женщин, нормализация овариаль-
но-менструального цикла – у 83,3%, регрессия кистозного образования 
до размера фолликула – у 76,6%. Рецидивы функциональных кист яич-
ников в течение года не отмечены только в данной группе. Специальный 
экстракт Agnus castus - BNO 1095 эффективен в монотерапии и, особен-
но, при включении его в комплексную схему лечения и профилактики 
функциональных кист яичников.
Ключевые слова: опухоли яичников, функциональные кисты, экс-
тракт прутняка, комбинированные оральные контрацептивы.

clinical experience with a variety of approaches to 
comprehensive and preventive
treatment of functional ovarian cysts
o.M. Makarchuk, n.i. Matviykiv

Prevalence of overy tumors at the moment is from 11 to 20% and 
has tendency for growth. In Study shows the analysis of results of 
the observation of treatment of four groups of patients from the 
age of 18 to 39 years with functional ovarial cysts with program of 
treatment. Group I (n=30) Women with funktional ovarial cysts 
who received basic treatment. Grjup II (n=30) hormonal mono-
therapy. Group III (n=30) – patyents, received special extract 
of Vitex Agnus Castus – BNO 1095. Group IV (n=30) received 
hormonal therapy + special extract of Vitex Agnus Castus – BNO 
1095 6 months. The most high efficiency, proving the feasibility of 
a plant gynecologist practice the means necessary to mention in 
the IV group, which approved a comprehensive program of treat-
ment and preventive therapy (hormone + extract BNO 1095). In 
this group almost complete disappearance of pain sensation was 
noted in 93.3% of women, normalization of ovarian-menstrual cy-
cle – at 83.3%, cystic lesion regression to the size of the follicle 
– at 76.6%. Functional ovarian cysts relapse during the year – not 
oserved only in this group. Special extract of Agnus castus – BNO 
1095 is effective in both monoterapi and especially when you turn 
it into a comprehensive scheme for the treatment and prevention 
of functional ovarian cysts.

Key words: ovarian tumors, functional cyst extract prutnyaka, combined 
oral contraceptives.
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Ендометріоз післяопераційного рубця
(випадок з практики)
о.в. Голяновський1, І.в. клюзко2, І.а. Губар2, д.в. кульчицький2

1Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 
2 Комунальний заклад «вишгородська центральна районна лікарня»

Ендометріоз післяопераційного рубця (ЕПР) належить до 
рідкісних форм екстрагенітального ендометріозу, а в медич-
ній літературі опубліковані окремі клінічні спостереження 
чи незначні серії випадків. Найчастіше ЕПР діагностують 
після кесарева розтину, але описані випадки виникнення 
даної патології після трансабдомінальних гінекологічних та 
хірургічних втручань. 
У даній статті описаний клінічний випадок передоперацій-
ної діагностики та хірургічного лікування ЕПР через 5 років 
після кесарева розтину. Діагноз був підтверджений після 
морфологічного дослідження видаленого макропрепарату. 
У віддалений післяопераційний період рецидиву ЕПР не 
спостерігалося. Також представлено короткий огляд літе-
ратури з питань етіології та патогенезу, особливостей клі-
нічної картини, інформативності радіологічних методів діа-
гностики, наведено інформацію щодо основних принципів 
хірургічного лікування ЕПР.
Ключові слова: екстрагенітальний ендометріоз, ендометріоз 
післяопераційного рубця, кесарів розтин.

Ендометріоз належить до одного з найбільш поширених до-
броякісних захворювань жіночої репродуктивної системи, 

який посідає третє місце у структурі гінекологічної захворюва-
ності після запальних процесів та лейоміоми матки [1, 2].

Розрізняють генітальний та екстрагенітальний ендоме-
тріоз [3]. Ендометріоз рубця після кесарева розтину (scar 
endometrioma) – рідкісна форма екстрагенітального ендометріо-
зу, яку, за даними літератури [4–9], діагностують у 0,03–1,5% 
жінок. Вважають, що виникнення екстрагенітального ендоме-
тріозу пов’язано з метаплазією мультипотентних мезенхімаль-
них клітин. За даними деяких науковців [10–12], виникнення 
ендометріозу післяопераційного рубця з найбільшою вірогід-
ністю пов’язано з транспортуванням клітин ендометрія під 
час операції кесарева розтину у суміжні тканини. У літературі 
[6, 12–14] описані також приклади ятрогенного походження 
екстрагенітального ендометріозу, зумовленого імплантацією 
ендометріоїдних гетеротопій після гістеректомії, апендектомії, 
маніпуляцій лапароскопічними троакарами, голками для про-
ведення амніоцентезу та епізіотомії. Під час обстеження даного 
контингенту хворих за анамнестичними даними та скаргами ти-
повою знахідкою є виявлення болісного під час пальпації ново-
утворення, так званого інфільтрату, у ділянці рубця після кеса-
рева розтину чи гінекологічної операції. Воно може збільшува-
тися під час менструації, набувати більш щільної консистенції, 
ставати різко болісним та кровоточити [15, 16]. 

Установлення правильного діагнозу інколи ускладнено. 
Екстрагенітальний ендометріоз, що локалізується на пере-
дній черевній стінці, можна сплутати з іншими патологічни-
ми станами, такими, як шовні гранульоми, післяопераційна 
грижа, абсцес, гематома, первинний чи метастатичний рак 
[15]. У більшості випадків таких пацієнток госпіталізують 
у хірургічне відділення. Діагнозом «ендометріоз передньої 
черевної стінки», що виникав після лапаротомії, раніше нех-
тували [17]. На сьогодні у зв’язку зі збільшенням кількості 
кесаревих розтинів це явище стає все більш поширеним [18, 

19]. Для ендометріозу характерна пряма залежність між роз-
мірами інфільтрату та тривалістю захворювання [21]. 

Необхідно зберігати онкологічну настороженість, позаяк 
злоякісна трансформація ендометріоїдного інфільтрату пере-
дньої черевної стінки – досить рідкісна, але ймовірна ситу-
ація. Остаточне встановлення діагнозу можливе лише після 
безпосередньої візуалізації вогнищ, їхнього видалення та гіс-
тологічного підтвердження, під час якого спостерігається по-
єднання не менше двох із наступних ознак, а саме – наявність: 

– ендометріоїдного епітелію; 
– ендометріоїдних залоз, ендометріоїдної строми; 
– макрофагів, що містять гемосидерин. 
Необхідно пам’ятати, що у 25% спостережень у вогнищах 

не знаходять ендометріоїдні залози і строми, і навпаки, у 25% 
спостережень морфологічні ознаки ендометріозу знаходять у 
зразках візуально незміненої очеревини [21, 22].

У зв’язку із рідкістю даної патології наводимо наступне 
клінічне спостереження передопераційної діагностики та хі-
рургічного лікування ендометріозу передньої черевної стінки.

Клінічний випадок
Пацієнтка 34 років звернулася зі скаргами на наявність 

болісного новоутворення у ділянці післяопераційного руб-
ця після кесарева розтину, який було виконано чотири роки 
тому за акушерськими показаннями. Біль, що турбував 
останні два роки, мав циклічний характер: посилювався на-
передодні та у дні менструації. 

Під час пальпації у ділянці післяопераційного рубця 
(розріз за Пфанненштилем) визначалися два пухлиноподіб-
них утворення, щільно з’єднаних між собою у діаметрі 40 та 
60 мм відповідно, розміщених у підшкірно-жировій клітковині 
перед ньої черевної стінки, обмеженої рухливості. Під час спі-
ральної комп’ютерної томографії з внутрішньовенним контр-
астуванням томогексолом у підшкірній клітковині нижніх від-
ділів передньої черевної стінки на рівні післяопераційного руб-
ця виявлено дві вузлуваті ділянки ущільнення 28 мм та 50 мм 
з інфільтрацією прилеглої жирової клітковини та прямих 
м’язів передньої черевної стінки. Більша з ділянок неоднорід-
на за рахунок гіподенсних включень; при внутрішньовенному 
контра стуванні вузлуваті ділянки інтенсивно контрастуються 
до + 55+/-7,5HU. Також збільшений та деформований кістою 
лівий яєчник розмірами 34*44*40 мм, щільністю +27+/-10HU.

Проведено визначення онкомаркерів на аналізаторі 
COBAS E-411. Раково-ембріональний антиген (РЕА) – 
0,7 нг/мл; СА 125 – 513,5 ОД/мл; НЕ 4 – 27,8 пмоль/л; Індекс 
ROMA перименопауза 2,4%. Загальноклінічні лабораторні 
показники були у межах норми.

З діагнозом «Ендометріоз післяопераційного рубця» та 
«Ендометріоїдна кіста лівого яєчника» пацієнтці виконане 
планове хірургічне втручання. 

Хід операції. Двома дугоподібними розрізами, обходячи 
первинний післяопераційний рубець, до складу якого входили 
інфільтративні утворення, проведено вирізання останнього. 
Під час проведення вирізання привертала на себе увагу вира-
жена гіперваскуляризація прилеглих до новоутворення тка-
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нин. Під час мобілізації пухлини виявлено, що нижній полюс 
її був інтимно зрощений з передньою стінкою піхви і прямими 
м’язами живота та апоневрозом зовнішнього косого м’яза жи-
вота латерально і ліворуч. Виконано видалення новоутворен-
ня (en bloc) у межах здорових тканин з ділянкою апоневрозу 
прямого м’яза живота та апоневрозу зовнішнього косого м’яза. 
Після розкриття очеревини під час ревізії органів малого таза 
виявлено виражений спайковий процес між правим та лівим 
придатками, задньою стінкою матки і товстим кишечником. 

Після проведення адекватного адгезіолізису проведено цист-
ектомію лівого яєчника. Після відновлення цілісності парієтальної 
очеревини застосована ненатяжна методика пластики передньої 
черевної стінки шляхом створення передочеревинного простору. У 
сформований простір встановлено та закріплено за контуром дефек-
ту поліпропіленовий сітчастий протез 18 на 16 см. Протез встанов-
лено без натягу. Поверх протезу відновлена цілісність анатомічних 
структур – зовнішніх та внутрішніх косих м’язів живота та прямих 
м’язів живота. Дефект м’язово-апоневротичних тканин відновлений 
шляхом переміщення лоскутів без створення натягу. Підапонев-
ротичний простір дренований. М’язи ушиті безперервним швом 
полігліколідною ниткою (ПГА). Апоневроз ушитий окремими ліга-
турами. Над апоневротичний простір також був дренований. Шкіра 
ушита окремими швами. Загальна крововтрата становила 100 мл. 
Тривалість оперативного втручання – 3 год 40 хв. 

При розрізі макропрепарат був представлений фіброз-
ною, жировою та м’язовою тканинами з множинними ендо-
метріоїдними гетеротопіями у формі цитогенної строми та 
залоз з кістозними розширеннями та крововиливами різного 
ступеня давності (мал. 1, 2).

Гістологічне дослідження – фіброзно-м’язова тканина із 
обширними ділянками ендометріозу, крововиливами та вог-
нищами проліферації ендометріоїдного епітелію (мал. 3).

Післяопераційний період перебігав без ускладнень. Заго-
єння рани відбувалося первинним натягом (мал. 4). Під час 
контрольного огляду через 6 та 9 міс даних щодо рецидиву 
захворювання не виявлено.

Обговорення клінічного випадку 
Зважаючи на досить рідкісні випадки ендометріозу після-

операційного рубця (ЕПР), деякі питання патогенезу, діагнос-
тики, лікування та профілактики даного виду екстрагеніталь-
ного ендометріозу потребують більш детального обговорення.

За даними деяких авторів, частота ЕПР після кесарева 
розтину становить 0,03–0,47%. Як правило, ЕПР спостеріга-
ється у пацієнток від 20 до 40 років та маніфестує через 2–5 
років після кесарева розтину [4, 7, 8, 11, 12]. Сьогодні розгля-
дають декілька теорій патогенезу ЕПР: 

1) механічна імплантація ендометрія під час первинної операції;
2) метаплазія; 
3) метастазування по венозній чи лімфатичній системах; 
4) ретроградний закид менструальної крові. 
Більшість авторів віддає перевагу першій теорії патогенезу 

ЕПР [1–13]. Підтвердженням імплантаційної теорії у виник-
ненні ЕПР є описані випадки його появи у ділянці уведення 
троакарів під час лапароскопічних втручань [1, 8]. Але справед-
ливо зауважити, що дана теорія не може пояснити виникнення 
ЕПР і ендометріозу пупка без попередніх оперативних втручань 
на органах черевної порожнини. У той самий час виникнення 
ЕПР після негінекологічних втручань з найбільшою вірогідніс-
тю пов’язано з дисемінацією внутрішньочеревного ендометріо-
зу. У низці досліджень відзначено поєднання ЕПР та ендометрі-
озу органів малого таза [7, 11], як і в даному випадку.

ЕПР виникає як у разі виконання поперечної, так і се-
рединної лапаротомії [7, 8, 13]. Установлено, що при попе-
речному розрізі ЕПР виникає у більшості випадків у кутах 
післяопераційного рубця, частіше – з боку оперуючого аку-
шера-гінеколога [4]. За даними більшості досліджень, розмі-

ри ендометріом становлять від 1,5 до 3,0 см [4, 7, 12]. Тим не 
менше, описані випадки масивних ЕПР [3, 6, 13]. Як правило, 
ЕПР представлений у формі одного вузла, і тільки у деяких 
випадках спостерігаються множинні ектопії. За локалізацією 
та поширеністю ЕПР може розміщуватися: 

1) у межах підшкірно-жирової клітковини; 
2) із захопленням поверхневої фасції; 
3) із захопленням апоневрозу прямого м’яза живота;
4) із захопленням м’язів передньої черевної стінки;
5) із захопленням парієтальної очеревини [3, 13]. 
Основні симптоми ЕПР – це наявність пухлиноподібного 

утворення у ділянці післяопераційного рубця (96%) та біль 
(87%) [11]. Циклічність симптомів, тобто збільшення в об’ємі 
утворення зі збільшенням інтенсивності больових відчуттів, 
під час менструації є специфічною ознакою ЕПР. Але ця за-

Мал. 1-2. Макропрепарат видаленого ендометріозу 
передньої черевної стінки

Мал. 3. Мікроскопічне дослідження: ендометріоз, 
фарбування за Ван Гізоном. ×25

Мал. 4. Вигляд післяопераційного рубця на передній 
черевній стінці через 6 міс після оперативного втручання
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кономірність спостерігається у 40–80% випадків [3, 7]. Серед 
досить рідкісних проявів ЕПР описують зовнішні кровотечі з 
ендометріоїдних ектопій [3, 13].

Під час ультрасонографії ЕПР представлений у формі 
гіпо- та гіперехогенного утворення з нечіткими контурами і 
неоднорідною ехогенною структурою, розділеного перетин-
ками з кістозним та солідним компонентом, дольчастої струк-
тури, наявністю гіперехогенної капсули різної товщини [3]. У 
літературі описано чотири ехографічних форми ЕПР: кістоз-
на, полікістозна, змішана та солідна. Існує загальноприйнята 
думка, що виявлення різних форм ЕПР під час ультрасоно-
графії може корелювати з менструальним циклом [3, 7]. 

Допплерографічні характеристики ЕПР включають зна-
чний кровотік над ділянкою утворення, а також наявність 
кровоносної судини, що живить пухлину. Установлено, що 
наявність цих ознак залежить від розмірів утворення, спосте-
рігається при діаметрі більше 3 см та не спостерігається при 
розмірах пухлини менше 1,5 см [3].

У літературі наводяться дані про використання КТ, СКТ 
та МРТ для діагностики ЕПР. Гетерогенність радіологічних 
ознак залежить від фази менструального циклу, від відно-
шення стромального та грандулярного елементів, кількості 
крові, а також від вираженості запального процесу навколо 
ЕПР. Ці методи дослідження дозволяють визначити ступінь 
поширеності процесу, ступінь інвазії та об’єм хірургічного 
втручання при великих розмірах утворення [7].

За даними різних авторів, правильний передопераційний 
діагноз ендометріоми вдається встановити у 20–50% випад-
ків [3, 11]. Основним методом встановлення заключного діа-
гнозу ЕПР традиційно залишається морфологічний [7–12]. 

У літературі описані випадки малігнізації (неопластичної 
трансформації) у ділянці ЕПР з розвитком аденокарциноми, 
саркоми та цистаденокарциноми [2, 5]. 

Хірургічне лікування є методом вибору при ЕПР, оскіль-
ки використання гормональної терапії за даного виду екс-

трагенітального ендометріозу є неефективним [4, 11, 12]. 
Необхідно дотримуватися загальноприйнятих правил під час 
хірургічного втручання – це вирізання ЕПР з відступом не 
менше 0,5–1 см від видимих меж утворення зі збереженням 
його цілісності [6–12]. При видаленні ЕПР з інвазією в апо-
невроз виконують його вирізання з відновленням цілісності 
шляхом накладання швів, а за наявності розмірів – пластична 
хірургія з відновленням цілісності тканин і використанням 
синтетичних матеріалів [6, 7, 12]. 

У літературі описано достатньо низький відсоток рецидивів 
ЕПР після хірургічного лікування [4, 12]. J.D. Horton та співав-
тори [11] у своєму дослідженні доповіли про результати хірур-
гічного лікування 455 випадків ЕПР у період з 1951 до 2006 р. 
та встановили, що рецидиви захворювання після хірургічного 
лікування не перевищували 4,3% випадків. Несприятливими 
факторами виникнення рецидиву ЕПР після хірургічного ліку-
вання вважають розміри утворення більше 5 см («позитивний 
хірургічний край») видаленого утворення та глибоке розміщен-
ня у передній черевній стінці ендометріоми [7, 11].

Питання прогнозування можливого виникнення і профі-
лактики ЕПР є недостатньо дослідженими у світовій літера-
турі та потребують подальшого вивчення із використанням 
сучасних методів діагностики і лікування.

ВИСНОВКИ
Отже, ендометріоз післяопераційного рубця (ЕПР) необ-

хідно включати у перелік захворювань із проведенням ди-
ференціальної діагностики пухлиноподібних утворень пере-
дньої черевної стінки. 

Наявність в анамнезі кесарева розтину, пальпація утво-
рення у передній черевній стінці та циклічність больових від-
чуттів, пов’язаних з менструальним циклом, є специфічними 
клінічними ознаками ЕПР. Незважаючи на це, сьогодні зали-
шається багато невирішених питань етіології та профілакти-
ки виникнення ЕПР, що потребують додаткових досліджень.

Эндометриоз послеоперационного рубца
о.в. Голяновский, И.в. клюзко, И.а. Губарь, 
д.в. кульчицкий

Эндометриоз послеоперационного рубца (ЭПР) относят к ред-
костным формам экстрагенитального эндометриоза, а в медицин-
ской литературе опубликованы отдельные клинические наблюде-
ния или же незначительные серии случаев. Наиболее часто ЭПР 
диагностируют после кесарева сечения, но описаны случаи возник-
новения данной патологии после трансабдоминальных гинеколо-
гических и хирургических вмешательств. 
В данной статье описан клинический случай предоперационной 
диагностики и хирургического лечения ЭПР через 5 лет после ке-
сарева сечения. Диагноз был подтвержден после морфологического 
исследования удаленного макропрепарата. В отдаленный послеопе-
рационный период рецидива ЭПР не наблюдалось. Также представ-
лен короткий обзор литературы по вопросам этиологии, патогенеза, 
особенностей клинического течения, информативности радиоло-
гических методов диагностики, приведена информация касательно 
основных принципов хирургического лечения ЭПР.
Ключевые слова: экстрагенитальный эндометриоз, эндометриоз 
послеоперационного рубца, кесарево сечение.

postoperative scar endometriosis
о.v. Golyanovskiy, І.v. Kluzko, І.A. Gubar, 
d.v. Kulchytsckyi

Postoperative scar endometriosis (PSE) is considered to be a rare 
form of extragenital endometriosis and some case reports or small case 
series are published in the literature. Most frequently PSE is diagnosed 
after cesarean sections although observations of the given pathology 
after transabdominal gynecological and surgical procedure are also 
described. 
The authors present the case of preoperatively diagnosed and 
surgically treated PSE three years after cesarean section. The 
diagnosis was confirmed after morphological research of the removed 
macropreparation. There was no PSE recurrence in the long-term 
follow up period. We propose the literature review regarding the 
etiology, pathogenesis, particularities of the clinical signs, sensitivity 
and specificity of the radiological methods of diagnosis, as well as the 
principles of PSE surgical management.

Key words: extragenital endometriosis, endometriosis postoperative scar, 
cesarean section.
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УДК 618.146-007.17-006.52:616.988:615.28

Порівняльна оцінка результативності різних 
схем застосування природних флавоноїдів 
Протефлазіду у терапії цервікальних 
інтраепітеліальних неоплазій (CIN) легкого  
та помірного ступеня, асоційованих  
з генітальною папіломавірусною інфекцією
в.в. камінський1,2, а.а. суханова1,2, М.н. Шалько1,2, в.в. суменко1, Ю.в. лавренюк1

1Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ, Україна 
2Київський міський центр репродуктивної та перинатальної медицини, м. Київ, Україна

У статті представлені результати оцінювання клінічної ефектив-
ності системного, місцевого та одночасного системного і місцево-
го використання прямих противірусних препаратів – природних 
флавоноїдів Протефлазіду, які чинять імунотропну дію і стиму-
люють апоптоз, під час лікування цервікальних інтраепітеліаль-
них неоплазій (CIN) легкого та помірного ступеня, асоційованих 
з генітальною папіломавірусною інфекцією (ПвІ).
Мета дослідження: порівняння ефективності лікування 
CIN I–II, зумовленої вірусом папіломи людини (вПЛ), при 
застосуванні препарату Протефлазід® у формі монотерапії 
системно, місцево та одночасно системно і місцево.
Матеріали та методи. У дослідженні взяли участь 90 жінок 
репродуктивного віку з цервікальною інтраепітеліальною нео-
плазією шийки матки різного ступеня (CIN I–II), зумовленою 
ПвІ. Усі пацієнтки проходили обстеження та лікування у Ки-
ївському міському центрі репродуктивної та перинатальної 
медицини (КмЦРПм) і були розподілені на три групи.
До І групи увійшли 30 (33,33%) пацієнток, які отримували 
лікування препаратом Протефлазід® у крапельній формі за 
наступною схемою: по 15 крапель 2 рази на добу протягом 
3 міс – безперервно.
До ІІ групи було включено 30 (33,33%) жінок, які отримували 
місцеве лікування з використанням супозиторіїв Протефла-
зід® за наступною схемою: по 1 супозиторію 2 рази на добу 
протягом 14 днів кожного місяця у міжменструальний проміж-
ок; курс – 3 міс. Лікування розпочинали одразу після менстру-
ації. На момент менструації робили перерву у лікуванні.
До ІІІ групи увійшли 30 (33,3%) обстежуваних жінок, які 
отримували одночасно супозиторії препарату Протефлазід® – 
по 1 супозиторію 2 рази на добу протягом 14 днів; курс – 3 міс 
(щомісячно по 14 днів у міжменструальний проміжок), та кра-
пельну форму препарату Протефлазід® за схемою: 15 крапель 
2 рази на день протягом 3 міс – безперервно.
Ураховуючи, що процес проходження однієї інфікованої 
клітини від базального шару до поверхневого може тривати 
до 3 міс, ми обрали тривале лікування – тримісячний курс, 
щоб елімінувати вірус і попередити рецидив ПвІ. 
Результати. Системне застосування препарату Протефлазід®, 
краплі (per os) при лікуванні неоплазії легкого та помірного сту-
пенів приводить до покращання стану епітелію шийки матки у 
60% випадків та ерадикації вПЛ у 73,3% пацієнток.
місцеве застосування препарату Протефлазід®, супозито-
рії при CIN I–II нормалізує цитологічну картину або при-
водить до перехода CIN II у CIN I у 63,3% жінок; ДНК вПЛ 
після лікування не виявлено у 76,7% випадків. 

Одночасне місцеве та системне застосування препаратів 
Протефлазід®, супозиторії та Протефлазід®, краплі протя-
гом 3 міс у терапії CIN I, CIN II, асоційованих з ПвІ, при-
вело до регресії СIN I до норми та СIN IІ у СIN I у 83,3% 
хворих; ДНК вПЛ після лікування не виявлено у 90,0% 
випадків. 
Заключення. Протефлазід® можна рекомендувати для 
впровадження в практику як безпечний та ефективний 
препарат для лікування хворих з CIN I та CIN II, зумовле-
них ПвІ, у формі монотерапії, особливо у схемі одночас-
ного системного та місцевого застосування Протефлазід® 
(супозиторії + краплі), що забезпечує найвищу терапев-
тичну ефективність.
Ключові слова: дисплазія, цервікальна інтраепітеліальна 
неоплазія, папіломавірусна інфекція, противірусна терапія.

Рак шийки матки (РШМ) посідає сьоме місце серед най-
більш поширених видів онкологічних захворювань серед 

жінок Європейського регіону. Його частка у структурі за-
гальної онкологічної захворюваності становить близько 3,8% 
[14] і є другим найбільш поширеним видом раку серед жінок 
у світі [15]. Більшість випадків РШМ виявляють у менш 
розвинених регіонах – у країнах з низьким і середнім рівнем 
прибутків і рідше – у країнах з високим рівнем прибутків, де 
діють програми скринінгу [1, 14, 15, 16].

В Україні, за даними національного канцер-реєстру, 
РШМ посідає п’яте місце у структурі онкологічних захворю-
вань серед жінок. На сьогодні в Україні реєструють 20 випад-
ків захворювання РШМ на 100 000 жіночого населення [17]. 

Доведено, що РШМ протягом багатьох років передують 
передракові ураження – цервікальні інтраепітеліальні нео-
плазії (cervical intraepithelial neoplasia, – CIN). 

CIN найчастіше локалізуються у зоні трансформації епі-
телію шийки матки і асоціюються з персистуючою  інфекці-
єю, спричиненою вірусом папіломи людини (ВПЛ). 

Залежно від ступеня вираженості диспластичних змін в 
останні роки більшість онкологів-практиків використовують 
класифікацію неоплазій, запропоновану R.М. Richard (1968). 
Морфологічно розрізняють неоплазію легкого (CIN I), по-
мірного (CIN II) і тяжкого (CIN III) ступеня. 

CIN I характеризується поліморфізмом клітинних еле-
ментів з вираженою гіперхромією ядер і високим ядерно-ци-
топлазматичним співвідношенням, причому все це спостері-
гається у поверхневій третині пласта багатошарового плоско-
го епітелію [4, 5].
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У разі CIN II процес прогресує, визначається клітинний 
атипізм і численні мітози вже у половині епітеліального плас-
та від базальної мембрани.

CIN III характеризується клітинним атипізмом у 2/3 тов-
щини епітелію, на відміну від карциноми in situ, коли атипія на-
явна в усьому епітелії – від базального до поверхневого шару. 

Диференціальна діагностика тяжкого ступеня дисплазії 
та інвазивного раку у цитологічному препараті часто буває 
утрудненою. Тому їх об’єднали у категорію «інтраепітеліаль-
ні ураження високого ступеня злоякісності» (HSIL (Bethesda 
System): High grade squamous intraepithelial lesion), яка вклю-
чає помірну, тяжку дисплазію (CIN II, CIN III), рак in situ.

Щорічно у світі первинно діагностують більше 30 млн 
випадків дисплазії плоского епітелію шийки матки легкого 
ступеня, а дисплазії помірного та тяжкого ступенів – більше 
10 млн випадків [8]. На жаль, в Україні реєстрація захворю-
ваності на передрак шийки матки канцер-реєстром не прово-
диться, тому дані суперечливі, оскільки облік захворюваності 
здійснюється за даними робіт окремих авторів і становить від 
18 до 43% патології шийки матки. 

Інтраепітеліальні пошкодження шийки матки, по суті, є 
етапами цервікального канцерогенезу.

Існує дві концепції виникнення інвазивного РШМ на тлі 
персистенції ВПЛ:

Перша (класична) – відображає послідовну зміну CIN I, 
II, III на інвазивний рак (переважна більшість випадків);

Друга – визначає, що CIN II–III, які належать до HSIL-
ураження, можуть виникати, минаючи CIN I [2–4].

Своєчасна діагностика і лікування CIN є профілактикою 
інвазивного РШМ. 

Діагноз дисплазії епітелію шийки матки не означає 100% 
розвиток РШМ. Насправді більше 74% жінок з дисплазією 
помірного ступеня одужують протягом 5 років (Holowaty P. 
et al., 1999). Аналіз результатів диспластичних змін плоского 
епітелію шийки матки засвідчив, що при CIN I регресія спо-
стерігається у 57%, персистенція – у 32%, прогресія – в 11%, 
розвиток інвазивного РШМ відбувається в 1% випадків. У 
той же час при CIN III регресія простежується у 32%, а маліг-
нізація відбувається більш ніж у 12% випадків [10]. 

За даними інших досліджень, 91% дисплазій легкого сту-
пеня, виявлених за ПАП-мазками, самостійно регресують про-
тягом 36 міс, 3% переходять у тяжку ступінь дисплазії [11].

На сьогодні великою кількістю досліджень доведено, що 
дисплазії епітелію шийки матки, а також РШМ виникають на 
тлі наявності папіломавірусної інфекції (ПВІ). 

Інфікованість ВПЛ – основний і ключовий фактор ризику 
розвитку РШМ. У 99,7% випадків РШМ в організмі жінки ви-
являють наявність того чи іншого серотипу ВПЛ [12]. Епітелі-
альні шари шкіри і слизових оболонок є клітинами-мішенями 
для даного вірусу. Кінцевим результатом трансформативної 
дії ВПЛ є цервікальна інтраепітеліальна неоплазія (CIN), про-
гресуючий розвиток якої і призводить до РШМ [6]. 

Окремі типи ВПЛ – високоонкогенні (ВО) – мають під-
вищену здатність трансформувати епітелій шийки матки з 
наступною малігнізацією.

На першому місці у світі 16-й тип – виявляють практично 
у 50% пацієнток з РШМ. На другому місці 18 тип  – у 15% 
пацієнток з РШМ. На третьому – 31-й і 45-й типи – у сумі у 
10% пацієнток з РШМ діагностують ці типи ВПЛ [12, 21, 22].

В Україні ВПЛ-16 також посідає перше місце у всіх ре-
гіонах незалежно від віку пацієнток. Епідеміологічною осо-
бливістю ВПЛ-інфекції в Україні є висока частота циркуляції 
ВПЛ 53, 31, 33, 68-го генотипів; 18-й генотип знаходиться тіль-
ки на 9-у місці. Ризик персистенції ВПЛ, прогресія дисплазії 
епітелію шийки матки зростає при одночасному виявленні де-
кількох генотипів ВПЛ із високим вірусним навантаженням. 

Етіологічним фактором розвитку CIN I і CIN II можуть бути 
як високо- так і низькоонкогенні генотипи ВПЛ [2, 23].

У вітчизняній та світовій літературі є багато відомостей 
стосовно того, що інфікування ВПЛ відбувається на рівні не-
зрілих клітин епітелію шкіри та слизових оболонок (базаль-
ний шар). У міру просування до поверхні епітелію клітини 
диференціюються. Саме у диференційованих клітинах ВПЛ 
активно реплікується. Процес проходження однієї інфікова-
ної клітини від базального шару до поверхневого може три-
вати до 3 міс (Stanley Margaret A., 2012). Цей факт зумовлює 
необхідність тривалої терапії ВПЛ, не менше 3 міс.

У подальшому при прогресуванні ПВІ важлива роль належить 
зниженню імунного захисту і порушенню процесів апоптозу. 

Нездатність імунної системи впоратися з вірусом призво-
дить до тривалої персистенції ВПЛ в епітелії шийки матки. 
ДНК вірусу інтегрується у ДНК епітеліальної клітини. Почи-
нається синтез так званих онкобілків Е6 і Е7. Онкобілки ВПЛ 
Е6, Е7 зв’язуються з клітинними білками – супресорами утво-
рення злоякісних клітин (р53 і рRB). Блокується апоптоз (са-
мознищення) інфікованої клітини; також блокується контроль 
проліферації. У результаті змінені клітини безконтрольно по-
силено діляться – формується клон пухлинних клітин. 

Слід зазначити, що інфікування епітеліальних клітин ВПЛ 
є необхідним, але недостатнім фактором для розвитку раку. 
Для формування необоротної неоплазії необхідні також актив-
на експресія генів Е6 і Е7, причому високоонкогенних типів 
ВПЛ; індукція метаболічних механізмів конверсії естрадіолу в 
16-ОН; індукція множинних пошкоджень хромосомної ДНК в 
інфікованій клітині, яка завершує процес переродження [18].

На жаль, незалежно від існуючого рівня знань про перед-
ракові захворювання шийки матки, можливостей їхньої діа-
гностики та лікування, на інвазивний РШМ захворюють по-
над 500 тис. жінок на рік у світі, а 274 тис. помирають від цьо-
го захворювання [9]. В Україні загальна кількість хворих, які 
перебувають на обліку з діагнозом РШМ, у 2016 р. становила 
52 157 жінок; 1687 у 2015 р. померли від РШМ [17].

Така статистика зобов’язує лікарів удосконалювати під-
ходи до оптимізації менеджменту та лікування CIN, уникаю-
чи гіпердіагностики та необґрунтованих інвазивних втручань 
у молодих жінок, які можуть завадити реалізації їхньої репро-
дуктивної функції.

Деструктивне лікування, незважаючи на його доведену 
ефективність, є травматичним і може порушувати репродук-
тивні плани пацієнтки. А тривале динамічне спостереження і 
тактика невтручання небезпечні через ризик подальшого про-
гресування процесу. Тому пошук консервативного і безпечно-
го способу лікування CIN I–II залишається актуальним.

На шляху вирішення даної проблеми перспективним на-
прямом лікування неоплазій класу CIN I–II, асоційованих 
з ВПЛ, є застосування препарату вітчизняного виробни-
цтва Протефлазід® (ТОВ «НВК «Екофарм»), який чинить 
пряму противірусну дію на ДНК вірусів, до яких належить 
ВПЛ. Діючою речовиною є флавоноїди Herba Deschampsia 
caespitosa L. та Herba Calamagrostis epigeios L., які інгібують 
полімерази (специфічні ферменти ВПЛ) у клітинах, що ін-
фіковані вірусом. Пригнічення цих ферментів приводить до 
припинення реплікації ДНК вірусу, що унеможливлює його 
розмноження. 

Протефлазід® має специфічну пряму дію на ВПЛ. Це до-
ведено у дослідженнях специфічної антивірусної активності 
препарату Протефлазід® стосовно ВПЛ в експерименті in 
vitro, проведених в Інституті епідеміології та інфекційних 
хвороб імені Л.В.Громашевського у 2010 р. під керівництвом 
д-ра мед. наук С.Л. Рибалко. Зниження інфекційного титру в 
експерименті in vitro становило більше 2 lg [20].

Отже, Протефлазід® діє на ПВІ, забезпечуючи її етіотроп-
не лікування. 
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Протефлазід® також чинить імунотропну дію. Він ін-
дукує синтез ендогенних α- і γ-інтерферонів і, що важ-
ливо, до фізіологічно активного рівня без розвитку реф-
рактерності, внаслідок якої імунні клітини у відповідь 
на повторне (багаторазове) уведення індуктора не здат-
ні відповідати продукцією інтерферону. Рефрактерність 
призводить до відсутності першої ланки противірусного 
захисту і, як наслідок, виникненню будь-яких інфекцій-
них ускладнень. Отже, препарат можна застосовувати 
тривало (що важливо під час лікування ПВІ) без ризику 
виснаження імунної системи. 

Крім індукції інтерферонів Протефлазід® нормалізує фак-
тори місцевого імунітету: секреторний IgА, лізоцим, С3 ком-
понент комплементу. Унаслідок цього відновлюється бар’єрна 
функція слизової оболонки піхви і шийки матки. Препарат 
також сприяє усуненню дисбіотичних порушень мікрофлори 
статевих шляхів, відновлює нормальний біотоп піхви, приско-
рює процеси регенерації епітелію слизової оболонки шийки 
матки. Це дуже важливий момент для лікування і профілакти-
ки рецидивів захворювання, оскільки для проникнення ВПЛ 
до базальних клітин, де відбувається інфікування, необхідно 
порушення цілісності епітелію, його бар’єрної функції.

Протефлазід® також забезпечує вплив на важливий ме-
ханізм прогресування ПВІ – порушення процесу апоптозу. 
Препарат посилює дію апоптозіндукувальних речовин та 
активує каспазу 9, чим сприяє елімінації уражених вірусом 
клітин та первинній профілактиці виникнення хронічних за-
хворювань на тлі латентних вірусних інфекцій.

Отже, наявність у Протефлазіду прямої противірусної дії 
на ВПЛ, впливу на ключові механізми прогресування ПВІ, 
що призводять до пухлинної трансформації епітелію шийки 
матки (ЕШМ), можливість тривалого застосування без роз-
витку рефрактерності імунної системи дозволяють розгляда-
ти призначення Протефлазіду під час лікування пацієнток з 
легкими і помірними неоплазіями ЕШМ як етіопатогенетич-
не лікування ПВІ і вторинну профілактику РШМ.

Наразі Протефлазід® представлений двома лікарськими 
формами: краплі для перорального застосування та супози-
торії для вагінального використання. Наявність двох форм 
дозволяє проводити лікування одночасно системно і місцево 
та підвищити ефективність терапії ПВІ.

мета дослідження: порівняння ефективності лікування 
CIN I–II, зумовленої ВПЛ, при застосуванні препарату Про-
тефлазід® у формі монотерапії системно, місцево та одночас-
но системно і місцево.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідженні взяли участь 90 жінок репродуктивного 

віку з цервікальною інтраепітеліальною неоплазією шийки 
матки різного ступеня (CIN I–II), зумовленою ПВІ. Усі па-
цієнтки проходили обстеження та лікування у Київському 
міському центрі репродуктивної та перинатальної медицини 
(КМЦРПМ) і були розподілені на три групи.

До І групи увійшли 30 (33,33%) пацієнток, які отримува-
ли лікування препаратом Протефлазід® у крапельній формі 
за наступною схемою: по 15 крапель 2 рази на добу протягом 
3 міс – безперервно.

До ІІ групи було включено 30 (33,33%) жінок, які отримува-
ли місцеве лікування з використанням супозиторіїв Протефла-
зід® за наступною схемою: по 1 супозиторію 2 рази на добу про-
тягом 14 днів кожного місяця у міжменструальний проміжок; 
курс – 3 міс. Лікування розпочинали одразу після менструації. 
На момент менструації робили перерву у лікуванні.

До ІІІ групи увійшли 30 (33,3%) обстежуваних жінок, які 
отримували одночасно супозиторії препарату Протефлазід® – 
по 1 супозиторію 2 рази на добу протягом 14 днів; курс – 3 міс 
(щомісячно по 14 днів у міжменструальний проміжок), та одно-
часно призначали крапельну форму препарату Протефлазід®за 
схемою: 15 крапель 2 рази на день протягом 3 міс – безперервно.

Ураховуючи, що процес проходження однієї інфікованої 
клітини від базального шару до поверхневого може тривати 
до 3 міс, ми обрали тривале лікування – тримісячний курс, 
щоб елімінувати вірус і попередити рецидив ПВІ. 

Обстеження пацієнток проводили відповідно до наказів 
МОЗ України; комплекс обстежень включав: вивчення анам-
нестичних даних, соціального статусу, загально-клінічне обсте-
ження та рутинний гінекологічний огляд з одночасним забором 
матеріалу з екзо- та ендоцервіксу для бактеріоскопічного та 
цитологічного дослідження ЕШМ (фарбування поліхромним 
методом за Паппаніколау, а також монохромними методами за 
Паппенгеймом та Гімзою). Було використано полімеразну лан-
цюгову реакцію (ПЛР) для визначення ВПЛ, напівкількісне 
оцінювання ДНК ВПЛ, дослідження біоценозу піхви. Комплек-
сна діагностика інфекцій піхви та шийки матки включала в себе 
два методи: бактеріоскопічний та бактеріологічний. З метою 
виявлення змін епітеліального покриву шийки матки застосо-
вували просту та розширену кольпоскопію з використанням 
3% розчину оцтової кислоти та розчину Люголя. Діагноз у всіх 
обстежуваних пацієнток був верифікований цитологічно. Паці-
єнткам проводили ультразвукове дослідження органів малого 
тазу для виявлення супутньої гінекологічної патології.

Критеріями виключення у даному дослідженні були на-
явність запальних процесів та порушення біоценозу піхви.

Ефективність та динаміку лікування оцінювали за станом 
ЕШМ, каналу шийки матки згідно з даними цитологічного 
дослідження, рівня вірусного навантаження ВПЛ, вираже-
ності кольпоскопічних/кольпоцервікоскопічних ознак ВПЛ, 
ступеня вираженості диспластичних змін епітелію після за-
кінчення курсу лікування за запропонованими схемами.

Безпеку препарату оцінювали на підставі даних моніто-
рингу за станом пацієнток, частоти і характеру побічних реак-
цій, даних лабораторного обстеження, оцінки суб’єктивного 
стану хворих.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Усі жінки, включені у дослідження, були репрезентатив-
ними за віком, анамнезом, наявною гінекологічною патологі-
єю. Середній вік пацієнток, що брали участь у дослідженні, 
становив: у I групі – 25±0,5 роки, у II групі – 26±0,5 року, у 
III групі – 25±0,5 року без видимих відмінностей у групах. 

За результатами аналізу анамнестичних даних можна від-
значити наступне: у віковій категорії пацієнток 20–26 років із 
супутньої гінекологічної патології були виявлені в основному 

Таблиця 1
Співвідношення віку пацієнток та супутньої патології, n=90 (%)

Вік
Супутня гінекологічна патологія

Дисменорея Кісти яєчників ПМЦ Безплідність Лейоміома матки Ендометріоз

20–26 років 8 (21,6) 4 (10,8) 14 (37,8) - - 4 (10,8)

27–31 років 2 (6,3) 7 (21,9) 2 (6,3) 6 (18,8) 2 (6,3) 4 (12,5)

32 і більше років 1 (4,8) 2 (9,5) 1 (4,8) 1 (4,8) 10 (47,6) 8 ( 38,1)
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дисгормональні порушення менструального циклу (ПМЦ) – 
ановуляція, гіперполіменорея, недостатність лютеїнової фази 
та дисменорея; 27–31 рік – кісти яєчників, безплідність, а у 32 
роки і більше – ендометріоз, лейоміома матки (табл. 1). Згід-
но з даними про паритет пологів, важливо відзначити, що 85% 
пацієнток ще не народжували. 

Основні скарги пацієнток у всіх вибірках мали подібний 
характер, а саме – періодичні «контактні» кровомазання зі 
статевих шляхів під час статевого акту чи під час забору ма-
теріалу для цитологічного дослідження у гінеколога, відчуття 
дискомфорту у ділянці зовнішніх статевих органів.

Цитологічно у всіх пацієнток виявлено специфічні ознаки 
інфікування ВПЛ: візуалізація чіткої навколоядерної зони не-
крозу (койлозона), наявні двоядерні койлоцити, слабкий дис-
каріоз та неспецифічні ознаки присутності ВПЛ – нерівномір-
не забарвлення цитоплазми, збільшення розмірів клітин плос-
кого епітелію, у 57 (63,5%) з них встановлено наявність CIN 
легкого ступеня. У 33 (36,7%) обстежених пацієнток І, ІІ та ІІІ 
груп цитологічно виявлено наявність CIN помірного ступеня.

Отримані дані цитологічного дослідження ЕШМ пацієн-
ток до початку лікування представлені у табл. 2. Отже, CIN 
легкого ступеня було виявлено у 18 (60,0%) пацієнток І, у 
20 (66,7%) жінок ІІ та у 19 (63,3%) – ІІІ обстежуваних груп. 
CIN помірного ступеня було діагностовано у 12 (40,0%) жінок 
І, 10 (33,3%) пацієнток ІІ та 11 (36,7%) – ІІІ обстежуваних груп. 

Під час проведення простої та розширеної кольпоскопії 
у всіх пацієнток було виявлено дисплазію ЕШМ. Перева-

жали наступні кольпоскопічні дані: пунктація – 41 (45,6%) 
випадок, ацето-білий епітелій – 27 (30,0%), лейкоплакія – 
4 (4,5%), мозаїка – 8 (8,9%).

Також, усім жінкам було проведено дослідження за допомо-
гою ПЛР для визначення наявності та типу ВПЛ до лікування 
та через 2 міс після закінчення курсу терапії (табл. 3). До ліку-
вання всі пацієнтки були іфіковані ВПЛ. У жінок всіх груп було 
встановлено, що за наявності CIN I результат аналізу визначав 
інфікування одним типом ВПЛ високоонкогенного штаму, а за 
наявності CIN II – здебільшого діагностували поєднання кількох 
типів ВПЛ (високоонкогенного штаму з низькоонкогенними).

Системна монотерапія препаратом Протефлазід® (краплі – 
I група) сприяла нормалізації кольпоскопічної картини та пере-
ходу CIN I в тип I мазка за Паппаніколау у 12 (66,7%) з 18 жінок, 
а регресії CIN II до CIN I – у 6 (50%) з 12 випадків (див. табл. 2). 
Слід зазначити, що найвищою ефективність була у хворих з не-
великою площею ураження шийки матки. У цілому регресія 
CIN у І групі відзначена у 18 (60%) пацієнток. При повторному 
виконанні ПЛР (див. табл. 3) ВПЛ не виявляли у 22 (73,3%) жі-
нок І групи. Кращий показник елімінації вірусу у жінок з CIN I 
– у 15 (83,3%) випадках, а з CIN IІ – у 7 (58,3%) випадках.

У ході проведення дослідження було з’ясовано, що препа-
рат Протефлазід®, супозиторії має дещо вищу ефективність 
порівняно з крапельною формою даного препарату для ліку-
вання цервікальної інтраепітеліальної неоплазії легкого та 
помірного ступенів на тлі ПВІ. Місцеве лікування препара-
том Протефлазід® супозиторії (IІ група) у формі монотерапії 

Таблиця 2
Порівняльна характеристика стану епітелію шийки матки за цитологічними даними (до та після лікування)

Таблиця 3
Порівняльна характеристика наявності ДНК ВПЛ в епітелії шийки матки за даними ПЛР (до та після лікування)

Група

Показник

До лікування Після лікування Регрес у групі

n % n % n %

І група 30 100,0 30 100,0 18 60,0

Тип 1 0 0,0 12 40,0

CIN I 18 60,0 12 40,0 12 66,7

CIN II 12 40,0 6 20,0 6 50,0

ІІ група 30 100,0 30 100,0 19 63,3

Тип 1 0 0,0 14 46,7

CIN I 20 66,7 11 36,7 14 70,0

CIN II 10 33,3 5 16,7 5 50,0

ІІІ група 30 100,0 30 100,0 25 83,3

Тип 1 0 0,0 18 60,0

CIN I 19 63,3 8 26,7 18 94,7

CIN II 11 36,7 4 13,3 7 63,6

Група

Показник

До лікування Після лікування

ДНК ВПЛ наявна ДНК ВПЛ наявна ДНК ВПЛ відсутня

n % n % n %

І група 30 100 8 26,7 22 73,3

CIN I 18 100 3 16,7 15 83,3

CIN II 12 100 5 41,7 7 58,3

ІІ група 30 100 7 23,3 23 76,7

CIN I 20 100 3 15,0 17 85,0

CIN II 10 100 4 40,0 6 60,0

ІІІ група 30 100 3 10,0 27 90,0

CIN I 19 100 1 5,3 18 94,7

CIN II 11 100 2 18,2 9 81,8
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дозволило досягнути наступних результатів: відзначено ре-
гресію неоплазії у цілому у 19 (63,3%) жінок – регресія CIN II 
у CIN I – у 5 (50%) з 10 жінок і у 14 (70%) з 20 пацієнток за-
фіксовано перехід CIN I до нормальної цитологічної картини 
(див. табл. 2). При повторному проведенні ПЛР-дослідження 
у 17 (85%) жінок з CIN I ВПЛ не виявили, а з CIN IІ – у 
6 (60%) жінок; у цілому у ІІ групі елімінація ВПЛ відзначена 
у 23 (76,7%) пацієнток (див. табл. 3). 

Дослідження виявило, що під час лікування CIN I–II пре-
паратом Протефлазід® найвищою була ефективність терапії у 
ІІІ групі пацієнток, які отримували лікування препаратом Про-
тефлазід®, супозиторії у поєднанні з одночасним вживанням 
препарату Протефлазід®, краплі (за схемою, яка описана вище). 
Нами спостерігалося поліпшення цитологічної (зменшення 
лейкоцитозу, койлоцитозу, дискаріоцитів) та кольпоскопічної 
картини перебігу CIN I–II. А саме, відмічено регресію неопла-
зії у 25 жінок (83,3%) ІІІ групи; перехід CIN II у CIN I у 7 па-
цієнток (63,6%) з 11 і нормалізацію цитологічної картини у 18 
жінок (94,7%) з 19 з CIN I (див. табл. 2). При повторному ПЛР 
дослідженні у 27 жінок (90,0%) ВПЛ не виявлено: у 18 (94,7%) з 
CIN I и у 9 (81,8%) з CIN IІ (див. табл. 3).

Отже, одночасне застосування препарату Протефлазід®, кра-
плі системно per os і Протефлазід®, супозиторії місцево сприяє 
зменшенню площі ураження і ступеня тяжкості процесу, що до-
зволяє у 90% пацієнток лікувати цю патологію консервативно. 

ВПЛ-інфікування починається з базального шару і поши-
рюється до поверхні шийки матки, отже, вірус знаходиться у 
всіх шарах епітелію. Тому для гарантованої елімінації ВПЛ 
необхідно створити високі концентрації противірусного пре-
парату у всіх шарах епітелію.

Препарат Протефлазід®, супозиторії, діючи місцево, забезпе-
чує максимальні концентрації активнодіючої лікувальної речови-
ни у поверхневих шарах епітелію шийки матки, а Протефлазід®, 
краплі у максимальній кількості надходить у базальні шари епіте-
лію з кровоносних судин підлеглих тканин. 

Отже, одночасне системне і місцеве застосування пре-
парату Протефлазід® – це можливість подвійного прямого 

впливу на вірус: системно і місцево, що підвищує ефектив-
ність противірусної терапії.

У процесі лікування серйозних неочікуваних побічних реакцій 
не відзначали, лабораторні показники не зазнали негативних змін, 
що дозволило розцінити переносимість лікування як позитивну.

ВИСНОВКИ
1. Лікування препаратом Протефлазід® CIN I, CIN II, асо-

ційованих з ПВІ, є етіологічно i патогенетично обґрунтова-
ним, ураховуючи його пряму противірусну дію на ВПЛ і ме-
ханізми впливу на трансформацію клітин, уражених вірусом.

2. Системне застосування препарату Протефлазід®, кра-
плі (per os) при лікуванні неоплазії легкого та помірного сту-
пенів приводить до покращання стану епітелію шийки матки 
у 60% випадків та ерадикації ВПЛ у 73,3% пацієнток.

3. Місцеве застосування препарату Протефлазід®, супози-
торії при CIN I–II нормалізує цитологічну картину або при-
водить до перехода CIN II у CIN I у 63,3% жінок; ДНК ВПЛ 
після лікування не виявлено у 76,7% випадків. 

4. Одночасне місцеве та системне застосування препаратів 
Протефлазід®, супозиторії та Протефлазід®, краплі протягом 
3 міс у терапії CIN I, CIN II, асоційованих з ПВІ, приводить до 
регресії СIN I до норми та СIN IІ у СIN I у 83,3% хворих; ДНК 
ВПЛ після лікування не виявлено у 90,0% випадків. Отже, 
дана схема забезпечує найвищу терапевтичну ефективність.

5. Протефлазід® можна рекомендувати для впроваджен-
ня в практику як безпечний та ефективний препарат для лі-
кування хворих з CIN I та CIN II, зумовлених ПВІ, у формі 
монотерапії, особливо у схемі одночасного системного та міс-
цевого застосування Протефлазід® (супозиторії + краплі), що 
забезпечує найвищу терапевтичну ефективність.

6. Представлена схема одночасного застосування препа-
ратів Протефлазіду є перспективною у лікуванні CIN I–II у 
жінок репродуктивного віку, оскільки дозволяє виключити 
пошкодження шийки матки, ранні та пізні ускладнення піс-
ля використання деструктивних методів лікування і зберегти 
репродуктивну функцію жінок.

Сравнительная оценка результативности различных 
схем применения природных флавоноидов 
Протефлазида в терапии цервикальных 
интраэпителиальных неоплазий (cin) легкой  
и умеренной степени, ассоциированных  
с генитальной папилломавирусной инфекцией
в.в. каминский , а.а. суханова, М.н. Шалько, 
в.в. суменко, Ю.в. лавренюк

В статье представлены результаты оценки клинической эффективности 
системного, местного и одновременного системного и местного исполь-
зования прямых противовирусных препаратов – природных флавоно-
идов Протефлазида, которые обладают иммунотропным действием и 
стимулируют апоптоз, при лечении цервикальных интраэпителиальных 
неоплазий (CIN) легкой и умеренной степеней, обусловленных гени-
тальной папилломавирусной инфекцией (ПВИ).
Цель исследования: сравнение эффективности лечения CIN I–II, об-
условленной вирусом папилломы человека (ВПЧ), при применении 
препарата Протефлазид® в форме монотерапии системно, местно и 
одновременно системно и местно.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 90 женщин 
репродуктивного возраста с цервикальной интраэпителиальной не-
оплазией шейки матки различной степени (CIN I–II), обусловленной 
ПВИ. Все пациентки проходили обследование и лечение в Киев-
ском городском центре репродуктивной и перинатальной медицины 
(КМЦРПМ) и были распределены на три группы.
В I группу вошли 30 (33,33%) пациенток, получавших лечение пре-
паратом Протефлазид® в форме капель по следующей схеме: по 15 
капель 2 раза в сутки в течение 3 мес – без перерывов.
Во II группу вошли 30 (33,33%) женщин, получавших местное лечение с 
использованием суппозиториев Протефлазид® по следующей схеме: по 1 
суппозиторию 2 раза в сутки в течение 14 дней каждого месяца в межмен-

струальный промежуток; курс – 3 мес. Лечение начинали сразу после мен-
струации. На момент менструации делали перерыв в лечении.
В III группу вошли 30 (33,3%) обследуемых женщин, получавших 
одновременно суппозитории препарата Протефлазид® – по 1 суппо-
зиторию 2 раза в сутки в течение 14 дней; курс – 3 мес (ежемесячно по 
14 дней в межменструальный промежуток), и одновременно назнача-
ли капельную форму препарата Протефлазид® по схеме: 15 капель 2 
раза в день в течение 3 мес – без перерыва.
Учитывая, что процесс прохождения одной инфицированной клетки 
от базального слоя к поверхностному может длиться до 3 мес, мы вы-
брали длительное лечение – трехмесячный курс, чтобы элиминиро-
вать вирус и предупредить рецидив ПВИ.
Результаты. Системное применение препарата Протефлазид®, кап-
ли (per os) при лечении неоплазии легкой и средней степеней приво-
дит к улучшению состояния эпителия шейки матки в 60% случаев и 
эрадикации ВПЧ у 73,3% пациенток.
Местное применение препарата Протефлазид®, суппозитории при 
CIN I–II нормализует цитологическую картину или приводит к пере-
ходу CIN II в CIN I у 63,3% женщин; ДНК ВПЧ после лечения не 
обнаруживается в 76,7% случаев.
Одновременное местное и системное применение препаратов Про-
тефлазид®, суппозитории и Протефлазид®, капли в течение 3 мес в 
терапии CIN I, CIN II, ассоциированных с ПВИ, приводит к регрес-
сии СIN I до нормы и СIN I у СIN I у 83,3% больных; ДНК ВПЧ после 
лечения не обнаруживается в 90,0% случаев.
Заключение. Протефлазид® можно рекомендовать для внедрения в 
практику как безопасный и эффективный препарат для лечения боль-
ных с CIN I и CIN II, обусловленных ПВИ, в форме монотерапии, 
особенно в схеме одновременного системного и местного применения 
Протефлазид® (суппозитории + капли), что обеспечит высокую тера-
певтическую эффективность.

Ключевые слова: дисплазия, цервикальная интраэпителиальная не-
оплазия, папилломавирусная инфекция, противовирусная терапия.
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comparative еvaluation of drug use effectiveness 
in the therapy of cervical intraepithelial neoplasia 
(cin) of mild to moderate degrees associated with 
genital papillomavirus infection
v.v. Kaminskiy, A.A. Sukhanova, M.n. Shalko, 
v.v. Sumenko, Y.v. lavrenjuk

The results of the evaluation of clinical efficacy include the use of 
combination therapy with a herbal preparation of direct antiviral and 
immunomodulatory in the form of suppositories and drops for oral use 
in the treatment of mild and moderate degrees of cervical intraepithelial 
neoplasia, which in turn are due to genital papillomaviral infection.
The objective: to compare the effectiveness of treatment with CIN I – 
II, caused by the human papillomavirus (HPV), when Proteflazid® is 
used in the form of monotherapy systemically, locally and simultaneously 
systemically and locally.
Materials and methods. The study involved 90 women of reproductive 
age with cervical intraepithelial neoplasia of the cervix of varying 
degrees (CIN I – II), due to PVI. All patients underwent examination 
and treatment at the Kiev City Center for Reproductive and Perinatal 
Medicine (CMRCC) and were divided into three groups.
Group I included 30 (33.33%) patients treated with Proteflazid® in the 
form of drops according to the following scheme: 15 drops 2 times a day for 
3 months – without interruption.
Group II included 30 (33.33%) women who received topical treatment with 
the use of Proteflazid® suppositories according to the following scheme: 1 
suppository 2 times a day for 14 days of each month during the intermenstrual 
period; course – 3 months Treatment was started immediately after 
menstruation. At the time of menstruation did a break in treatment.

Group III consisted of 30 (33.3%) surveyed women who received both 
suppositories of Proteflazid® — 1 suppository twice a day for 14 days; 
course – 3 months (monthly for 14 days per intermenstrual period), and 
at the same time prescribed a drop form of the drug Proteflazid® according 
to the scheme: 15 drops 2 times a day for 3 months – without a break.
Considering that the process of passing one infected cell from the basal 
layer to the superficial can last up to 3 months, we chose a long-term 
treatment – a three-month course in order to eliminate the virus and 
prevent the recurrence of PVI.
Results. Systemic use of the drug Proteflazid® drops (per os) in the treatment 
of mild to moderate neoplasia leads to improvement of the cervical epithelium 
in 60% of cases and eradication of HPV in 73.3% of patients.
Local application of the drug Proteflazid® suppositories with CIN I – II 
normalizes the cytological picture or leads to the transition of CIN II to 
CIN I in 63.3% of women; HPV DNA after treatment was not detected in 
76.7% of cases.
Simultaneous local and systemic use of Proteflazid® suppositories and 
Proteflazid® drops for 3 months in the treatment of CIN I, CIN II, 
associated with PVI, led to regression of CIN I to normal and CIN I in 
CIN I in 83.3% of patients; HPV DNA after treatment was not detected 
in 90.0% of cases.
Conclusion. Proteflazid® can be recommended for use in practice as a 
safe and effective drug for treating patients with CIN I and CIN II due to 
PVI in the form of monotherapy, especially in the simultaneous systemic 
and local application of Proteflazid® (suppositories + drops), which will 
provide a high therapeutic efficiency.

Key words: dysplasia, cervical intraepithelial neoplasia, papillomavirus 
infection, immunomodulatory therapy, antiviral therapy.
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Обґрунтування застосування Дораміцину  
для ерадикації мікрофлори,  
асоційованої з бактеріальним вагінозом
П.в. Федорич1, Г.І. Мавров2, вл.в. Подольський3

1Українська військово-медична академія, м. Київ 
2ДУ «Інститут дерматології та венерології НАмН України», м. Харків 
3 ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.м. Лук’янової», м. Київ

Мета дослідження: обґрунтування використання антибак-
теріального препарату Дораміцин (спіраміцин) під час ліку-
вання бактеріального вагінозу (Бв) з урахуванням чутли-
вості до нього окремих складових даного поліетіологічного 
захворювання.
Матеріали та методи. За допомогою методу полімераз-
ної ланцюгової реакції в реальному часі на ампліфікаторі 
ДТ-96 з використанням набору реагентів Фемофлор-16 об-
стежено 71 пацієнта з хронічним запаленням сечостатевої 
системи, у яких знайдені мікроорганізми, що асоційовані з 
Бв. Проаналізовано чутливість до Дораміцину виявленої 
мікрофлори.
Результати. Показана наявність чутливості до Дорамі-
цину переважної більшості мікроорганізмів та/або груп 
мікроорганізмів (чутливість до частини складових групи), 
асоційованих з Бв, які можна виявляти за допомогою на-
бору реагентів Фемофлор-16. 
Заключення. Дораміцин доцільно використовувати як пре-
парат вибору для комплексного лікування бактеріального 
вагінозу жінок, а також анаеробних та мікроаерофільних 
дисбіозів сечостатевої системи чоловіків. Головними додат-
ковими перевагами Дораміцину є можливість призначення 
препарату під час вагітності, а також можливість одночас-
ної ерадикації як певних збудників бактеріального вагіно-
зу, так і Chlamydia trachomatis та Ureaplasma urealyticum – 
найпоширеніших збудників запалень сечостатевої системи 
на сьогодні.
Ключові слова: Дораміцин, спіраміцин, бактеріальний вагі-
ноз, лікування, набір реагентів Фемофлор-16.

Захворювання сечостатевих органів, що зумовлені пато-
генними та умовно-патогенними мікроорганізмами, які 

призводять до дисбіозу сечостатевих органів, продовжують 
залишатися нагальною проблемою сучасних дерматовенеро-
логії, гінекології та урології. Значною мірою це пов’язано з 
певними труднощами діагностики дисбіозів сечостатевих ор-
ганів, їхньою резистентністю до лікування, що проводиться, 
надзвичайно високою поширеністю та можливим розвитком 
тяжких ускладнень, особливо тих, що впливають на репро-
дуктивну функцію людини [1].

Серед інфекційних захворювань сечостатевої системи у 
жінок, зумовлених дисбіозом сечостатевої системи, найбільш 
поширеним сьогодні є бактеріальний вагіноз (БВ) [8]. БВ 
– інфекційний незапальний синдром, що пов’язаний з дис-
біозом біотопа піхви, для якого притаманними є підвищення 
концентрації анаеробних (облігатних та факультативних) 
мікроорганізмів та значне зниження (відсутність) молоч-
нокислих бактерій. Серед мікробних агентів, які відіграють 
роль у розвитку даної патології, виділяють: Gardnerella vagi-
nalis, Mycoplasma hominis, Mycoplasma genitalium, Ureaplasma 
urealiticum, Ureaplasma parvum, Atopobium vaginae, Bacteroides, 

Prevotella, Porphyromonas, Peptostreptococcus, Fusobacterium nu-
clearum, Enterococcus, Eubacterium, Clostridium, Dialister, Lach-
nobacterium, Listeria monocytogenes, Megasphera, Mobiluncus, 
Leptotrichia, Sneathia, Veillonella, Candida spp, Streptococcus spp, 
Staphylococcus spp. та ін. [9, 15, 21, 22, 23, 24]. 

Сьогодні БВ – найбільш поширена патологія сечостате-
вої системи жінок репродуктивного віку. За даними літерату-
ри, в Україні на БВ хворіє від 21 до 33% жінок [5]. Приблизно 
у 5% випадків захворювання може перебігати абсолютно без-
симптомно [4]. На сьогодні частота виявлення цього синдро-
му залежить насамперед від соціальної приналежності та кра-
їни проживання групи обстежуваних жінок [1], а ефективне 
лікування БВ часто залишається для лікаря terra inkognita 
[13]. Останнім часом, після впровадження діагностичних 
тест-систем, що дозволяють виявляти анаеробну та мікроае-
рогенну мікрофлору за допомогою полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР), стало відомо, що мікроорганізми, які асоці-
йовані з БВ, можуть спричиняти порушення балансу мікро-
біоти сечостатевої системи не тільки у жінок, а й у чоловіків 
[17, 20]. Подібні стани можна у певному сенсі трактувати як 
патологічний дисбактеріоз, а можливо, й у ширшому сенсі – 
як дисбіоз, що здатний передаватися статевим шляхом [26]. 

Як відомо з літературних джерел, на розвиток та перебіг 
БВ можуть впливати такі чинники, як: 

– вживання антибіотиків, 
– тривале використання внутрішньоматкових контрацептивів, 
–  перенесені раніше або супутні запальні захворювання 

сечостатевих органів, 
–  зміни гормонального статусу, що супроводжуються по-

рушеннями менструального циклу (переважно за ти-
пом олігоменореї або аменореї),

– зміна стану загального або місцевого імунітету, 
– вплив малих доз іонізуючого опромінення,
– тютюнопаління, 
– стресові впливи, 
– часті спринцювання піхви, 
– використання статевих іграшок, 
– певні особливості статевої поведінки та ін. [6, 17, 22].
Проблема БВ пов’язана не тільки з істотним поширенням 

даної патології, а і з високою частотою виникнення її усклад-
нень [6]. Зниження колонізаційної резистентності мікрофло-
ри піхви створює умови для висхідного інфікування слизової 
оболонки матки та маткових труб і спричинює розвиток за-
пальних захворювань органів малого таза. Ускладнення, що 
пов’язані з БВ, включають насамперед хронічні запальні про-
цеси внутрішніх статевих органів, розвиток спайкових про-
цесів у малому тазі, безплідність, мимовільне переривання 
вагітності на різних її термінах. Установлено також зв’язок 
БВ з неопластичними процесами шийки матки [9]. 

Класичними методами лабораторного обстеження під час 
встановлення діагнозу БВ є культуральне дослідження ма-
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теріалу, узятого із задньобокового склепіння піхви, і мікро-
скопічне дослідження відповідних мазків [10]. Однак під час 
дослідження за допомогою оптичної мікроскопії дуже склад-
но провести видову ідентифікацію мікроорганізмів. А у разі 
культурального дослідження можна виділити не більше 15% 
мікроорганізмів із числа тих, що дійсно присутні у піхві, за 
наявності виділень, оскільки анаеробна та мікроаерофільна 
мікрофлора не може розвинутись в аеробних умовах, яких 
дотримуються при виконанні бактеріальних посівів у рутин-
ній практиці [1]. 

Разом з тим для успішного лікування БВ доцільно роби-
ти індивідуальну етіологічну діагностику складових цього за-
хворювання з метою виявлення саме тих його чинників, які 
мають підлягати медикаментозній корекції. Причому важли-
во, щоб відповідна діагностика була не тільки якісною, але і 
кількісною, оскільки визначити, які саме складові цієї поліеті-
ологічної патології є збудниками захворювання і підлягають 
корекції, можна лише за їхнім співвідношенням до показника 
загальної бактеріальної маси у зразку, що досліджується [11]. 
Методика генодіагностики, а саме – ПЛР у режимі реального 
часу (ПЛР-РЧ) за допомогою набору реагентів Фемофлор-16 
(НПО ДНК-технология, РФ), дозволяє розв’язати проблему 
швидкого і якісного виявлення найбільш клінічно значущих 
представників як аеробної, так і анаеробної мікрофлори, асо-
ційованої з БВ [16]. Отже, точна якісна і кількісна детекція 
складових анаеробного та мікроаерофільного дисбіозу сечо-
статевої системи дозволяє у кожному окремому випадку при-
значати адекватне індивідуалізоване етіотропне лікування 
хворим на БВ жінкам [19]. 

Оскільки БВ є поліетіологічним захворюванням, специ-
фічну його терапію доцільно проводити раціонально, тобто 
намагатись досягти найбільшого результату при використан-
ні якнайменшої кількості найменувань антибактеріальних 
препаратів (АБП). Зазвичай для визначення чутливості мі-
крофлори до АБП у лабораторних умовах використовують 
результати її контакту з дисками, що просякнуті антибіоти-
ками, при бактеріальних посівах [1]. Під час роботи з анае-
робною та мікроаерофільною мікрофлорою отримати подібні 
дані складно, оскільки для цього виду лабораторного дослі-
дження необхідні анаеробні умови, створення яких потребує 
значних додаткових витрат на спеціальне обладнання. Тому 
під час вибору АБП для лікування БВ, що асоційований з 
анаеробною та мікроаерофільною мікрофлорою, часто вико-
ристовують емпіричні дані щодо чутливості того чи іншого 
мікроорганізму, які отримані з фармакологічних довідників 
та іншої спеціальної літератури. 

Нашу увагу привернула проблема збільшення резистент-
ності під час лікування БВ за допомогою найбільш вживаних 
на сьогодні для цього препаратів, які переважно належать до 
груп нітроімідазолів та фторхінолонів [12]. Отже, існує необ-
хідність аналізу можливості використання АБП інших груп, 
зокрема групи макролідів, а саме – спіраміцину, для лікуван-
ня БВ з урахуванням чутливості до нього окремих складових 
цього поліетіологічного захворювання.

Спіраміцин – це антибіотик групи макролідів, який чи-
нить бактерицидну дію. Чутливість до спіраміцину має бага-
то мікроорганізмів. А саме:

– грампозитивні аероби: Bacillus cereus, Corynebacterium 
diphtheriae, Enterococci, Rhodococcus equi, Staphylococcus, мети-
цилінчутливі; 

– грамнегативні аероби: Bordetella pertussis, Branhamella 
atarrhalis, Campylobacter, Legionella, Moraxella;

– анаероби: Actinomyces, Bacteroides, Mobiluncus, 
Peptostreptococcus, Prevotella, Propionibacterium acnes; 

– а також Borrelia burgdorferi, Chlamydia, Coxiella, лептос-
піри, Mycoplasma pneumoniae, Treponema pallidum, Toxoplasma 
gondii.

Помірно чутливими до спіраміцину є Neisseria gonorrhoeae, 
Clostridium perfringens, Ureaplasma urealyticum [14].

Отже, за даними літератури, з мікрофлори, яка є асоці-
йованою з БВ, до спіраміцину мають чутливість наступні 
мікроорганізми: Bacteroides, Prevotella, Porphyromonas, Pep-
tostreptococcus, Enterococcus, Eubacterium, Clostridium, Mobi-
luncus, Ureaplasma urealiticum, Streptococcus spp, Staphylococ-
cus spp [3].

Дораміцин є брендовою назвою АБП спіраміцин, ви-
робництво WORLD MEDICINE ILAC SAN. VE TIC. A.S., 
Turkey. Якість виробництва цього препарату є підтвердже-
ною сертифікатом GMP. Рекомендовані дози Дораміцину 
для дорослих становлять по 6 000 000 – 9 000 000 МО (2–3 
таблетки на добу за 2–3 вживання). Тривалість лікування ви-
значають залежно від клінічної ситуації (у середньому до 10 
днів). Абсорбція спіраміцину є швидкою, проте неповною, і 
не залежить від споживання їжі. Після перорального вжи-
вання 6 000 000 МО спіраміцину максимальна концентра-
ція у плазмі становить 3,3 мкг/мл. Період напіввиведення 
з плазми становить близько 8 год. Спіраміцин не проникає 
крізь гематоенцефалічний бар’єр, однак він потрапляє у 
грудне молоко [3].

У разі необхідності Дораміцин можна призначати ва-
гітним. Відомо, що дотепер не було виявлено ніяких те-
ратогенних чи фетотоксичних ефектів при широкому 
застосуванні препарату у вагітних. Саме ця властивість 
препарату дає йому можливості посісти особливе місце 
серед інших засобів, які використовуються для лікування 
БВ. А чутливість до нього з боку Chlamydia trachomatis та 
Ureaplasma urealyticum – одних з найпоширеніших збудни-
ків інфекцій, що передаються статевим шляхом (ІПСШ), 
на сьогодні [25] дозволяє значно покращити комплаєнс під 
час лікування відповідних запальних захворювань сечо-
статевого тракту у поєднанні з БВ. Відомо, що високі кон-
центрації Дораміцину виявляють у передміхуровій залозі, 
органах і тканинах малого таза (маткових трубах, яєчни-
ках, міометрії), слизових оболонках статевих органів [3]. 
Разом з тим цей препарат має додаткові протизапальний, 
антиоксидантний та імуномодулювальний ефекти, а також 
він практично не має негативного впливу на мікрофлору 
кишечнику, тобто не зумовлює дисбактеріоз [14].

Важливим є також і той факт, що досі не спостерігалося 
жодного впливу препарату на здатність керувати транспорт-
ними засобами та працювати з іншими механізмами. Однак 
відомо, що після застосування його у високих дозах можуть 
виникнути деякі диспептичні симптоми, а в разі одночасно-
го вживання з деякими кардіологічними або психотропними 
препаратами існує невелика імовірність виникнення побіч-
них ефектів з боку відповідних систем [2].

мета дослідження: обґрунтування використання анти-
бактеріального препарату Дораміцин під час лікування БВ з 
урахуванням чутливості до нього окремих складових даного 
поліетіологічного захворювання.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідження було початково залучено 158 пацієнтів, 

що проходили обстеження з приводу наявності запальних за-
хворювань сечостатевої системи. Середній вік обстежуваних 
становив 32±2,5 року. У всіх був встановлений хронічний пе-
ребіг урогенітальної інфекції різної етіології. Попереднє об-
стеження за допомогою бактеріологічних та бактеріоскопіч-
них методів та ПЛР-РЧ визначило групу пацієнтів, які взяли 
участь у даному дослідженні. Подальше детальне обстеження 
було проведено у 71 пацієнта, у яких були знайдені мікроор-
ганізми, що асоційовані з БВ. 

Взяття та зберігання біологічного матеріалу з сечоста-
тевої системи для дослідження здійснювали відповідно до 
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чинних вимог [10]. Для ПЛР-РЧ використовували амплі-
фікатор ДТ-96, набір реагентів Фемофлор-16 (НПО ДНК-
технология, РФ). Набір реагентів Фемофлор-16 застосову-
вали для кількісного визначення відповідної мікрофлори 
у жінок. Для кількісного визначення умовно-патогенної 
мікрофлори у чоловіків існує набір реагентів Андрофлор, 
який з’явився на ринку у 2017 році та має суттєві відмін-
ності з набором реагентів Фемофлор-16 щодо переліку мі-
кроорганізмів, що визначаються. Тому для діагностичного 
обстеження пацієнтів-чоловіків нами було адаптовано набір 
Фемофлор-16 [18], що дозволило порівняти видовий склад 
мікробіоти статевих шляхів у чоловіків та жінок. Набір 
реагентів Фемофлор-16 дозволяє кількісно визначати на-
ступні показники: загальна бактеріальна маса, Lactobacillus 
spp., Enterobacteriaceae, Streptococcus spp., Staphylococcus 
spp,. Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas 
spp., Eubacterium spp., Sneathia spp./Leptotrihia spp./
Fusobacterium spp., Megasphaera spp./Veilonella spp./Dialister 
spp., Lachnobacterium spp./Clostridium spp., Mobiluncus spp./
Corynebacterium spp., Peptostreptococcus spp., Atopobium 
vaginae, Candida spp., Mycoplasma hominis, Ureaplasma 
(urealyticum + parvum), Mycoplasma genitalium [19].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У хворих на ІПСШ з хронічним перебігом, що мають у 
сечостатевій системі мікрофлору, асоційовану з БВ, найчас-
тіше визначають наступні відповідні мікроорганізми та/або 
їхні групи: Candida spp., Eubacterium spp., Mobiluncus spp./
Corynebacterium spp., Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/ 
Porphyromonas spp. Окрім того, можна відзначити значну пе-
ревагу частоти виявлення у чоловіків деяких мікроорганізмів, 
асоційованих з БВ, а саме: Enterobacteriaceae, Streptococcus 

spp., Staphylococcus spp,. Gardnerella vaginalis/Prevotella bivia/
Porphyromonas spp., Eubacterium spp., Sneathia spp./Leptotrihia 
spp./Fusobacterium spp., Mobiluncus spp./Corynebacterium spp., 
Peptostreptococcus spp. Гендерні відмінності у частоті виявлен-
ня зазначених мікроорганізмів можуть свідчити про їхнє при-
стосування до сечостатевої системи чоловіків, незважаючи на 
певні відмінності у лужності середовища існування. Частота 
виявлення Atopobium vaginae, навпаки, була вищою у жінок 
(таблиця), що в основному співпадає з даними М. Zozaya та 
співавторів [26].

Отже, з показників, які можна визначити за допомогою 
набору реагентів Фемофлор-16, взагалі не мають чутливос-
ті до Дораміцину тільки Mycoplasma hominis, Mycoplasma 
genitalium та Candida spp., тобто лише три з п’ятнадцяти 
відповідних показників. Мають чутливість до цього АБП 
Enterobacteriaceae, Streptococcus spp., Staphylococcus spp., 
Peptostreptococcus spp., Atopobium vaginae, Ureaplasma 
(urealyticum + parvum), Eubacterium spp. У деяких групах мі-
кроорганізмів лише окремі їхні складові мають чутливість до 
Дораміцину, а саме – в групах: Gardnerella vaginalis/Prevotella 
bivia/Porphyromonas spp., Sneathia spp./Leptotrihia spp./
Fusobacterium spp., Megasphaera spp./Veilonella spp./Dialister 
spp., Lachnobacterium spp./Clostridium spp., Mobiluncus spp./
Corynebacterium spp.

Отже, показана наявність чутливості до Дораміцину пе-
реважної більшості мікроорганізмів та/або груп мікроорга-
нізмів (чутливість до частини складових групи), ассоційова-
них з БВ, які можна виявляти за допомогою набора реагентів 
Фемофлор-16. 

Отримані нами результати дозволяють рекомендувати 
Дораміцин як препарат вибору під час комплексного ліку-
вання БВ у жінок, а також анаеробних та мікроаерофільних 
дисбіозів сечостатевої системи у чоловіків.

Виявлення мікроорганізмів, асоційованих з бактеріальним вагінозом, у сечостатевій системі пацієнтів, n=71

Види, таксономічні групи

Кількість хворих з позитивним результатом

Загальна вибірка Чоловіки Жінки

Абс. число % Абс. число % Абс. число %

*§Enterobacteriaceae 13 18,3±4,6 10 22,2±6,2 3 11,5±6,3

*§Streptococcus spp. 11 15,5±4,3 11 24,4±6,4 0 0

*§Staphylococcus spp. 8 11,3±3,8 8 17,8±5,7 0 0

**Gardnerella vaginalis/
Prevotella bivia / Porphyromonas spp.

24 33,8±5,6 17 37,8±7,2 7 26,9±8,7

*§Eubacterium spp. 38 53,5±5,9 29 64,4±7,1 9 34,6±9,3

**§Sneathia spp./ Leptotrihia spp./ 
Fusobacterium spp.

4 5,6±2,7 4 8,9±4,2 0 0

**Megasphaera spp./
Veilonella spp. /Dialister spp.

14 19,7±4,7 10 22,2±6,2 4 15,4±7,1

**Lachnobacterium spp./
Clostridium spp.

13 18,3±4,6 9 20,0±6,0 4 15,4±7,1

**§Mobiluncus spp./
Corynebacterium spp.

37 52,1±5,9 35 77,8±6,2 2 7,7±5,2

*Peptostreptococcus spp. 20 28,2±5,3 16 35,6±7,1 4 15,4±7,1

*Atopobium vaginae 4 5,6±2,7 1 2,2±2,2 3 11,5±6,3

Candida spp. 49 69,0±5,5 35 77,8±6,2 14 53,8±9,8

Mycoplasma hominis 1 1,4±1,4 1 2,2±2,2 0 0

*Ureaplasma (urealyticum + parvum) 15 21,1±4,8 8 17,8±5,7 7 26,9±8,7

Mycoplasma genitalium 1 1,4±1,4 1 2,2±2,2 0 0

Усього 71 100 45 100 26 100

Примітки: у більшості хворих (61 особа) були виявлені два і більше (до 9) досліджуваних збудників;
§ – відсоток виявлення відрізняється у чоловіків та жінок (p<0,05);
* – мікроорганізми, що мають чутливість до Дораміцину (спіраміцину);
** – групи мікроорганізмів, у яких окремі складові мають чутливість до Дораміцину (спіраміцину).
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ВИСНОВКИ
1. Сьогодні бактеріальний вагіноз (БВ) є найбільш поши-

реною патологією сечостатевої системи жінок репродуктив-
ного віку.

2. Мікроорганізми, які є асоційованими з БВ, можуть 
спричиняти порушення балансу мікробіоти сечостатевої сис-
теми не тільки у жінок, а й у чоловіків.

3. Методика генодіагностики, а саме – полімеразна лан-
цюгова реакція у режимі реального часу за допомогою набору 
реагентів Фемофлор-16, дозволяє виявляти найбільш клініч-
но значущі представники мікрофлори, асоційованої з БВ.

4. Проаналізовано дані спеціального обстеження 71 паці-
єнта обох статей, хворих на хронічні запалення сечостатевої 

системи, у яких було виявлено мікроорганізми, що асоційо-
вані з БВ. Переважна більшість з них мала у складі патоло-
гічної мікробіоти сечостатевої системи мікрофлору, чутливу 
до спіраміцину.

5. Дораміцин доцільно використовувати як препарат ви-
бору для комплексного лікування БВ жінок, а також анае-
робних та мікроаерофільних дисбіозів сечостатевої системи 
чоловіків. 

6. Головними додатковими перевагами Дораміцину є 
можливість призначення препарату під час вагітності, а та-
кож можливість одночасної ерадикації як складових БВ, так і 
Chlamydia trachomatis та Ureaplasma urealyticum – найпошире-
ніших збудників запалень сечостатевої системи на сьогодні.

Обоснование применения Дорамицина  
для эрадикации микрофлоры,  
ассоциированной с бактериальным вагинозом
П.в. Федорич, Г.И. Мавров, Подольский вл.в.

Цель исследования: обоснование использования антибактериаль-
ного препарата Дорамицин (спирамицин) при лечении бактери-
ального вагиноза (БВ) с учетом чувствительности к нему отдель-
ных составляющих данного полиэтиологического заболевания.
Материалы и методы. С помощью метода полимеразной цепной 
реакции в реальном времени на амплификаторе ДТ-96 с исполь-
зованием набора реагентов Фемофлор-16 обследован 71 пациент с 
хроническим воспалением мочеполовой системы, у которых выяв-
лены микроорганизмы, ассоциированные с БВ. Проанализирована 
чувствительность к Дорамицину выявленной микрофлоры.
Результаты. Продемонстрировано наличие чувствительности к 
Дорамицину подавляющего большинства микроорганизмов и/или 
групп микроорганизмов (чувствительность к части составляющих 
группы), ассоциированных с БВ, которые можно выявлять с помо-
щью набора реагентов Фемофлор-16.
Заключение. Дорамицин целесообразно использовать как пре-
парат выбора для комплексного лечения бактериального вагино-
за женщин, а также анаэробных и микроаэрофильных дисбиозов 
мочеполовой системы мужчин. Главными дополнительными пре-
имуществами Дорамицина является возможность назначения пре-
парата во время беременности, а также возможность одновремен-
ной эрадикации как определенных возбудителей бактериального 
вагиноза, так и Chlamydia trachomatis и Ureaplasma urealyticum – 
самых распространенных возбудителей воспалений мочеполовой 
системы на сегодня.
Ключевые слова: Дорамицин, спирамицин, бактериальный вагиноз, 
лечение, набор реагентов Фемофлор-16.

Justification of the use of doromycin  
for the eradication of microflora associated  
with bacterial vaginosis
P.v. fedorych, G.i. Mavrov, vl.v. Podolsky

The objective: to substantiate the use of the antimicrobial drug Dora-
mycin (spiramycin) in the treatment of bacterial vaginosis (BV), tak-
ing into account the sensitivity to it of the individual components of 
the polyetiological disease.
Materials and methods. Using the real-time polymerase chain reac-
tion method, a DT-96 amplificator using the Femoflor-16 reagent kit 
was used to examine 71 patients with chronic inflammation of the 
genitourinary system, in whom microorganisms associated with BV 
were detected. The sensitivity of the detected microflora to Doromy-
cin has been analyzed.
Results. The overwhelming majority of microorganisms and / or groups 
of microorganisms (sensitivity to part of the constituent groups) asso-
ciated with BV, which can be detected using the Femoflor-16 reagent 
kit, has been shown to be sensitive to Doramycin.
Conclusion. Doramycin is advisable to use as a drug of choice for the 
comprehensive treatment of bacterial vaginosis in women, as well 
as anaerobic and microaerophilic dysbiosis of the urinary system of 
men. The main additional benefits of Doromycin are the possibility 
of prescribing the drug during pregnancy, as well as the possibility of 
simultaneous eradication of both certain causative agents of bacterial 
vaginosis, and Chlamydia trachomatis and Ureaplasma urealyticum, 
the most common causative agents of inflammation of the genitouri-
nary system today.

Key words: Doramycin, spiramycin, bacterial vaginosis, treatment, 
Femoflor-16 reagent kit.
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Polymorphic variants of detoxification genes  
and possible gestational complications in pregnant 
women with retrochorial and retroplacental hematomas
М.І. rymarchuk 
Ivano-Frankivsk National Medical University 

Fetal health depends on both the genetic program of its de-
velopment and the structural and functional adequacy of pla-
centa. 
Materials and methods. Our research envisaged the use of the 
molecular genetic method to identify deletion and allelic poly-
morphism of the GSTT1, GSTM1 genes in the homozygous state 
and the designation of the identified genotypes as the deletion 
variant (GSTT1 deletion, GSTM1 deletion) or the allelic variant 
(GSTT1 allele, GSTM1 allelе). The research involved 105 wom-
en; among them, there were 50 pregnant women with local non-
progressive placental abruption. Group I included 33 women with 
placental dysfunction, who gave birth to babies with normal body 
weights; Group II comprised 17 women with placental dysfunc-
tion and development delay in their newborn babies.
Results. The study of deletion polymorphism of the GSTT1, 
GSTM1 genes and A313G polymorphism of the GSTP1 gene in 
all the women (n=105) (50 patients of the main study groups and 
55 women of the control group) revealed the following distribu-
tion of polymorphic variants of the studied genes: the GSTT1 al-
lele genotype has made up 81.90%; the GSTT1 deletion genotype 
was found in 18.10% of cases; the GSTM1 allele genotype was 
observed in 55.24% of cases; the GSTM1 deletion genotype was 
detected in 44.76% of women. The frequency of the GSTP1 poly-
morphic variants was as follows: the АА genotype – 54.29%, the 
AG genotype – 38.10%, the GG genotype – 9.52%.
Conclusions. The genotype combinations of the GSTT1 allele, 
GSTM1 allele, 313AA of the GSTT1, GSTM1, GSTP1 genes 
create no conditions for and clearly reduce the risk of placen-
tal dysfunction and intrauterine growth restriction with local 
non-progressive placental abruption. 
Key words: abruption of placenta, genes of detoxification, obstet-
ric complications, polymorphism of genes.

According to current scientific knowledge, the development 
of placental dysfunction is determined by various factors in-

cluding biological, chemical and radiation ones, as well as mater-
nal metabolites, i.e. the occurrence of pathological conditions in 
the antenatal and neonatal periods should be attributed to multi-
factorial nature of different endogenous and exogenous damaging 
factors [1, 2]. Fetal health depends on both the genetic program 
of its development and the structural and functional placental 
adequacy. The role of the placenta is known to consist in the 
implementation of a number of functional mechanisms, namely 
trophism, protein synthesis, hormonal function and hormone 
modulation, synthesis of biologically active substances, anti-tox-
ic function, utilization and excretion of metabolites, regulation of 
lipid peroxidation (LPO) and antioxidant defense [3, 4]. 

A series of recent studies have reported the effect of certain 
polymorphic variants of the glutathione S-transferase (GST) 
GSTT1, GSTM1 genes that impair detoxification processes and 
increase the risk of developing multifactorial pathology includ-
ing placental dysfunction [5, 6, 7, 8]. According to literature, 
LPO intensification is associated with polymorphism of phase 

II detoxification genes which exert an anti-oxidant effect at the 
cellular level. Thus, it can be concluded, that in the presence of 
certain polymorphic variants of GST genes, namely the GSTT1, 
GSTM1, GSTP1 genes, the exhaustion of the glutathione-depen-
dent system of antioxidant defense and inhibition of the detoxifi-
cation function of the placenta occur that leads to the progression 
of placental dysfunction [3, 7, 9]. Most studies of deletion and 
allelic polymorphism of the GSTT1, GSTM1 genes were directed 
to determine the homozygous state without analyzing the hetero-
zygous state [8, 10, 11]. 

When analyzing literature, we have found only several re-
ports dealing with the study of genetic polymorphism of GST 
genes in placental dysfunction on the background of miscarriage 
[5, 10]. However, the number of researches dealing with the study 
of the intensity of free-radical processes and antioxidant state in 
women with placental dysfunction increased annually [12, 13]. 
The role of hereditary factors, namely certain GST polymorphic 
variants in the development of placental dysfunction and obstet-
ric complications accompanying it remains insufficiently studied. 

The objective: was to study the frequency of allelic polymor-
phism of the GSTТ1, GSTМ1 genes in women with retrochorial 
and retroplacental hematomas in conjunction with the develop-
ment of gestational complications and perinatal pathology in the 
newborns.

MAteriAls And MetHods
Our research envisaged the use of the molecular genetic 

method to identify deletion and allelic polymorphism of the 
GSTT1, GSTM1 genes in the homozygous state and the designa-
tion of the identified genotypes as the deletion variant (GSTT1 
deletion, GSTM1 deletion) or the allelic variant (GSTT1 allele, 
GSTM1 allelе). According to the results of the experimental 
studies, A313G polymorphism of the GSTP1 gene determined 
the activity of the corresponding isomeric enzyme. The 313AA 
genotype was associated with normal enzyme activity; in case of 
the 313AG genotype, enzyme activity decreased by 30%; in case 
of the 313GG genotype, enzyme activity decreased by 70%. 

The GSTM1 and GSTP1 genes are expressed directly in the 
placenta; when studying the GSTT1 gene, a significant effect of 
the cellular level on the state of the antioxidant defense system 
was found indicating the relevance of our research [8, 14]. The 
determination of allelic polymorphism of the GSTT1, GSTM1 
genes was carried out using a multiplex polymerase chain reac-
tion (PCR) in an automatic mode in GeneAmp 2400, GeneAmp 
2700 (Applied Biosystems) thermal cyclers with primers by am-
plifying multiple sequences proposed by Arand M. et al. (1996).

To calculate and compare the average values of digital data, 
as well as to assess statistical significance of the results obtained, 
there were used the methods of evaluating the difference between 
the mean trends (Student’s t-test), correlation analysis. The pres-
ence (or absence) of a certain allele, genotype or their compari-
son in several genes was considered as an indicator. If there was 
a significant difference between the control group (or population 
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sample) and the study group, the odds ratio (OR) was calculated. 
The 95% confidence interval (CI) was used to estimate the preci-
sion of the OR. A p-value of <0.05 was considered statistically 
significant. To predict placental dysfunction, the need to study 
three genes of the GST gene family was considered, as a three-
locus model had better accuracy. 

The intergenic and gene-factor interactions were studied 
by the method of binary logistic regression using MDR_2.0 
software. To assess the potential risk of developing placental 
dysfunction at the individual level, there was conducted the dis-
criminant analysis using the ROC curves. The effectiveness of the 
models studied was evaluated by the area under the curve (AUC) 
considering their sensitivity and specificity. The closer to 1 the 
AUC of the gene studied was, the higher its effectiveness was. 
If the AUC was 0.5 and less, that model indicated the absence 
of discriminating properties of the gene; in our case, it was the 
GSTT1 gene (AUC=0.556).

The research involved 105 women; among them, there were 50 
pregnant women with local non-progressive placental abruption. 
Group I included 33 women with placental dysfunction, who gave 
birth to babies with normal body weights; Group II comprised 17 
women with placental dysfunction and development delay in their 
newborn babies. All the women were observed in the Ivano-Frankivsk 
Regional Perinatal Center. Among women with placental dysfunc-
tion, there were 30 (60%) females with clinical signs of undifferenti-
ated connective tissue dysplasia (UCTD): 20 (66.67%) women of 
Group I (60.61%) and 10 (33.33%) females of Group II (58.82%). The 
control group included 55 women with the preserved reproductive 
status without UCTD who gave birth to healthy full-term babies.

resUlts
The study of deletion polymorphism of the GSTT1, GSTM1 

genes and A313G polymorphism of the GSTP1 gene in all the 
women (n=105) (50 patients of the main study groups and 55 
women of the control group) revealed the following distribution 
of polymorphic variants of the studied genes: the GSTT1 allele 
genotype has made up 81.90%; the GSTT1 deletion genotype 
was found in 18.10% of cases; the GSTM1 allele genotype was 
observed in 55.24% of cases; the GSTM1 deletion genotype was 
detected in 44.76% of women. The frequency of the GSTP1 poly-
morphic variants was as follows: the АА genotype – 54.29%, the 
AG genotype – 38.10%, the GG genotype – 9.52%.

According to the indicators of the OR obtained, the risk of 
developing placental dysfunction and fetal distress during preg-
nancy on its background in the GSTM1 deletion genotype in-
creased from 2.59 times to almost 4 times. The risk of intrauterine 
growth restriction (IUGR) on the background of placental dys-
function increased by more than 11 times (as compared to the 
control group).

Thus, statistical calculations allowed us to establish that the 
presence of the GSTM1 deletion genotype in mothers is a risk fac-
tor for prenatal damage to the fetus and the probability of IUGR 
development if there are clinical signs of placental dysfunction. 

In the GSTM1 allele genotype, there was observed a decrease 
in the risk of IUGR development on the background of placental 
dysfunction (OR = 0.23 95% CI (0.05-0.94), however, its pres-
ence did not exclude prenatal fetal hypoxia. 

The patterns presented are quite understandable, since ma-
ternal microenvironment affects the state of embryonic and fetal 
metabolic processes, and the GSTM1 isomeric enzymes are ex-
pressed in the placenta, i.e. are directly involved in the antioxi-
dant and detoxification placental functions.

As the second important genetic factor for both placental dys-
function and IUGR on the background of local non-progressive 
placental abruption, there was analyzed A313G polymorphism of 
the GSTP1 gene. According to literature, the GSTP1 gene is ex-
pressed in the placenta, and its expression increases during preg-

nancy. The state of the GSTM1 isomeric enzyme activity plays an 
important role in the detoxification and antioxidant processes in 
the placenta. The comparison of Group II and the control group 
showed significant differences in the frequencies of the GSTР1 
(A313G) gene genotypes as compared to Group I and the control 
group. In the 313GG genotype of the GSTP1 gene, the risk of 
developing placental dysfunction and IUGR increased by 9 times 
GSTP1 (χ2 = 4.12, p = 0.036, OR = 9.64 95% CI (1.07-56.50), 
while in the 313AA genotype, this risk decreased significantly 
(χ2 = 21.56, p = 0.001, OR = 0.07 95% CI (0.02-0.24)). In the 
comparison groups, there were no significant differences in the 
frequencies of the 313AG genotype of the GSTP1 gene. In case of 
dominant inheritance pattern (313AG + 313GG as compared to 
313AA), the risk of developing placental dysfunction increased 
by almost 3 times and the risk of developing placental dysfunc-
tion and IUGR increased by 6 times.

Thus, statistical analysis conducted in the comparison groups 
allowed us to establish the prognostic value of studying the 
GSTM1, GSTP1 genes in women and the need to determine their 
combined effects considering the intergenic interactions as well 
as their interactions with other unfavorable risk factors.

For a more detailed assessment of the effect of the GSTT1, 
GSTM1, GSTP1 gene polymorphism on the development of placen-
tal dysfunction and the manifestations of IUGR on its background, 
the results obtained were analyzed in conjunction with other exog-
enous risk factors, anamnestic data and clinical and laboratory find-
ings being determined during pregnancy. Unfortunately, there were 
no gene-factor interactions, that was obviously due to the fact that 
women received prophylactic agents and treatment during pregnan-
cy which resulted in a pronounced effect of gene-factor interaction. 
The only risk factor which showed the cumulative effect together 
with genetic polymorphism was gestosis of pregnancy. In Group I, 
gestosis was diagnosed in 15 out of 33 (45.45%) women; in Group 
II, it was diagnosed in 10 out of 17 (58.82%) women. In women of 
Group II with gestosis, the frequency of the GSTМ1 deletion geno-
type increased as compared to women of Group I (χ2=5.24, p=0.022, 
OR=8.00 95% CI (1.21–52.7)). Considering the fact that pregnant 
women of Group II gave birth to children with the signs of IUGR, 
we can conclude that the clinical course of pregnancy in women 
with placental dysfunction, clinical manifestations of gestosis and 
the GSTМ1 deletion genotype is associated with the increased risk 
of IUGR (by more than 5 times).

This result indicates the need to search for the ways of imple-
mentation of unfavorable effect of the genetic factor and the possibil-
ities of prevention which consist in developing specific approaches 
to monitoring women with the GSTM1 deletion genotype and man-
datory prevention of placental dysfunction and gestosis.

The comparative analysis of the studied women with placen-
tal dysfunction and diagnosed UCTD showed significant dif-
ferences in the GSTM1, GSTT1 genes as compared to the con-
trol group. The GSTM1 deletion genotype (χ2=4.86, p=0.028, 
OR=2.79 95% CI (1.11–7.02) was more often observed in women 
with UCTD manifestations, while the GSTM1 allele genotype 
(χ2=4.86, p=0.028, OR=0.36 95% CI (0.14–0.90) prevailed in 
women of the control group. To identify the combined effect of 
A313G polymorphism of the GSTP1 gene and UCTD on the de-
velopment of placental dysfunction, we studied the information 
value and reliability of various inheritance models. The analysis 
conducted identified the associations of a dominant model with 
the development of placental dysfunction in pregnant women 
with UCTD (p=0.03, OR=2.84, 95% CI (1.15–7.28).

conclUsions
Thus, the analysis of genetic polymorphism in the studied 

women and its comparison with the results obtained when 
analyzing the patients of the control group contributed to the 
establishment of important features. There were identified 
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the associations of the GSTM1 deletion genotype with the 
increased risk of placental dysfunction in pregnant women and 
the associations of the GSTM1 allele genotype with reduced 
risk of developing this gestational complication. The data on 
the differences in this polymorphic variant between Group I 
and Group II indicated that the GSTM1 deletion genotype in 
mothers with impaired placentation and local non-progressive 

placental abruption is a prognostic marker for risk of IUGR, while 
the GSTM1 allele genotype reduces the risk of fetal hypotrophy.

The increase or decrease in the risk of progressive premature 
placental separation is associated with polymorphic variants of 
the GSTM1 gene, and impaired placentation with the presence 
of retrochorial or retroplacental hematoma is associated with 
polymorphic variants of the GSTT1, GSTP1 genes.

Поліморфні варіанти генів детоксикації і можливі 
гестаційні ускладнення у вагітних  
з ретрохоріальними та ретроплацентарними 
гематомами 
М.І. римарчук 

Здоров’я плода залежить як від генетичної програми його розвитку, 
так і від структурної та функціональної повноцінності плаценти. 
Мета дослідження: визначення частоти алельного поліморфізму 
генів GSTТ1, GSTМ1 у вагітних з ретрохоріальними та ретропла-
центарними гематомами. 
Матеріали та методи. У дослідженні нами було передбачено ви-
значення молекулярно-генетичним методом делеційного та алель-
ного поліморфізму генів GSTT1, GSTM1 у гомозиготному стані, 
заплановано позначати визначені генотипи як делеційний варіант 
(GSTT1deletion, GSTM1deletion) або алельний варіант (GSTT1allele, 
GSTM1allelе). Було залучено 105 жінок, з них 50 вагітних з локаль-
ним непрогресуючим відшаруванням плаценти. До I основної гру-
пи увійшли 33 жінки з плацентарною дисфункцією, які народили 
дітей з масою тіла у межах гестаційної середньостатичної норми; 
до II основної групи – 17 жінок з плацентарною дисфункцією та 
синдромом затримки розвитку народжених ними дітей. 
Результати. Під час проведення дослідження делеційного по-
ліморфізму генів GSTT1, GSTM1 та поліморфізму A313G за геном 
GSTP1 у всіх жінок (50 пацієнток основних груп та 55 жінок контр-
ольної групи) було виявлено наступне розподілення поліморфних 
варіантів досліджуваних генів: генотип GSTT1allele зафіксовано у 
81,90%, GSTT1deletion – у 18,10%, GSTM1allele – у 55,24%, а генотип 
GSTM1deletion – у 44,76% випадків. Частота поліморфних варіан-
тів за геном GSTP1 становила: генотип АА – 54,29%, AG – 38,10%, 
GG – 9,52%.
Заключення. Комбінації генотипів GSTT1allele, GSTM1allele, 
313AA за генами GSTT1, GSTM1, GSTP1 не створюють передумов та 
достовірно знижують ризик виникнення плацентарної дисфункції 
та затримки внутрішньоутробного розвитку на тлі локального не-
прогресуючого відшарування плаценти.
Ключові слова: відшарування плаценти, гени детоксикації, аку-
шерські ускладнення, поліморфізм генів.

Полиморфные варианты генов детоксикации 
и возможные гестационные осложнения 
у беременных с ретрохориальными и 
ретроплацентарными гематомами
М.И. рымарчук

Здоровье плода зависит как от генетической программы его развития, 
так и от структурной и функциональной полноценности плаценты.
Цель исследования: определение частоты аллельного полимор-
физма генов GSTТ1, GSTМ1 у беременных с ретрохориальными и 
ретроплацентарными гематомами.
Материалы и методы. В исследовании нами было предусмотрено 
определение молекулярно-генетическим методом делеционного и ал-
лельного полиморфизма генов GSTT1, GSTM1 в гомозиготном состоя-
нии, запланировано обозначать определенные генотипы как делецион-
ный вариант (GSTT1deletion, GSTM1deletion) или аллельный вариант 
(GSTT1allele, GSTM1allelе). Было привлечено 105 женщин, из них 50 
беременных с локальным непрогрессирующим отслоением плаценты. 
В I основную группу вошли 33 женщины с плацентарной дисфункцией, 
которые родили детей с массой тела в пределах гестационной среднеста-
тистической нормы; во II основную группу – 17 женщин с плацентарной 
дисфункцией и синдромом задержки развития рожденных ими детей.
Результаты. Во время проведения исследования делеционно-
го полиморфизма генов GSTT1, GSTM1 и полиморфизма A313G 
по гену GSTP1 у всех женщин (50 пациенток основных групп и 
55 женщин контрольной группы) было выявлено следующее рас-
пределение полиморфных вариантов исследуемых генов: генотип 
GSTT1allele зафиксирован в 81,90%, GSTT1deletion – в 18,10%, 
GSTM1allele – в 55,24%, а генотип GSTM1deletion – в 44,76% слу-
чаев. Частота полиморфных вариантов по гену GSTP1 составляла: 
генотип АА – 54,29%, AG – 38,10%, GG – 9,52%.
Заключение. Комбинации генотипов GSTT1allele, GSTM1allele, 
313AA по генам GSTT1, GSTM1, GSTP1 не создают предпосылок и 
достоверно снижают риск возникновения плацентарной дисфунк-
ции и задержки внутриутробного развития на фоне локальной не-
прогрессирующей отслойки плаценты.
Ключевые слова: отслойка плаценты, гены детоксикации, акушер-
ские осложнения, полиморфизм генов.
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Доцільність та необхідність застосування 
вітамінно-мінерального комплексу  
під час вагітності
т.Г. романенко, Г.М. Жалоба, л.Ю. стаселович, т.в. довбня
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика мОЗ України, м. Київ

У статті наведено сучасні дані щодо потреб вагітної та плода 
у вітамінах та мікроелементах і доцільності та необхідності 
застосування вітамінно-мінеральних комплексів як супро-
відних медикаментозних засобів. Представлено інформа-
цію про оптимальні дози вітамінних та мінеральних добавок 
та рекомендовані терміни їхнього використання.
Ключові слова: вагітність, прегравідарна підготовка, віта-
мінно-мінеральні комплекси, фолієва кислота, залізо, вітаміни 
D,С, А, вади нервової трубки плода.

Забезпечення того, щоб жінка отримувала всі необхідні по-
живні речовини, вітаміни та мінерали як до, так і під час 

вагітності має вирішальне значення для здоров’я і матері і 
дитини [1]. Дефіцит у матері цих елементів пов’язаний з пре-
еклампсією, затримкою внутрішньоутробного росту плода, 
деформаціями скелета, дефектами нервової трубки та низь-
кою масою при народженні [1, 2]. Для жінок на всіх термі-
нах вагітності пропонується широкий вибір препаратів з ві-
тамінами, мінералами та іншими мікроелементами у їхньому 
складі. Більшість доказів щодо ефективності використання 
таких вітамінних комплексів походить із досліджень, які 
були проведені в країнах, що розвиваються [3].

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) 
рекомендує вживати 400 мкг фолієвої кислоти щоденно 
під час прегравідарної підготовки та до кінця І триместра 
вагітності і 10 мкг (400 ОД) щоденно протягом вагітнос-
ті та періоду грудного вигодовування [1, 4]. Такі ж самі 
настанови затвердив і Royal College of Obstetricians and 
Gynaecologists [5]. Нині доступний широкий спектр віта-
мінно-мінеральних комплексів, які призначені для вико-
ристання на різних термінах вагітності. Як правило, такі 
комплекси містять 20 і більше вітамінів та мінералів (на-
приклад, вітаміни В

1, В2, В6, В12, С, D, E і K, фолієва кисло-
та, йод, магній, залізо, мідь і селен). 

Фолієва кислота є синтетичною формою фолата, яку з 
метою попередження виникнення дефектів нервової трубки 
використовують у харчових добавках і збагачених нею про-
дуктах харчування, таких, як мука або хліб. Найбільш поши-
реними вадами нервової трубки (ВНТ) плода є аненцефалія 
та spina bifida. У Європі поширеність ВНТ знаходиться на 
рівні 9 випадків на 10 000 новонароджених [6]. 

Захисний ефект фолієвої кислоти був виявлений у 80-х 
роках минулого століття, коли у дослідженнях встановлено, 
що її додавання приводить до зниження частоти рецидивів 
вагітностей з ВНТ [7]. Користь від використання фолієвої 
кислоти була підтверджена в опублікованому у 1991 р. рандо-
мізованому контрольованому дослідженні, яке охопило 1817 
жінок з наявністю в анамнезі попередньої вагітності з ВНТ, і 
встановлено зниження ризику рецидиву ВНТ (відносний ри-
зик 0,28; 95% довірчий інтервал (ДІ: 0,12–0,71) [8].

У 90-х роках минулого століття дослідження виявили до-
кази профілактичного ефекту фолієвої кислоти у попереджен-
ні виникнення ВНТ плода під час першої вагітності [9, 10]. З 
тих пір у більшості країн світу діють рекомендації щодо додат-

кового вживання фолієвої кислоти, а в деяких країнах її також 
додають в основні продукти харчування (борошно, хліб) [11]. 

Нещодавній систематичний огляд рандомізованих контр-
ольованих досліджень (5 досліджень, 6708 новонароджених 
із дев’яти країн із високими доходами та однієї країни з низь-
кими доходами; 2033 жінки з попередньою вагітністю з ВНТ 
та 5358 – без анамнезу вагітності з ВНТ) вивчав вплив фолі-
євої кислоти у дозах від 0,36 мг до 4 мг на день з та без інших 
вітамінів та мінералів. Він виявив, що додавання будь-якого 
фолату порівняно з його відсутністю попереджає виникнен-
ня ВНТ (відношення ризиків 0,31; 95% ДІ: 0,17–0,58) [12]. 

Згідно з даними Кокранівського огляду, щоденне вжи-
вання 800 мкг фолієвої кислоти:

•  на 92%  зменшує ризик розвитку ВНТ у плода;
•  на 75%  знижує ризик розвитку у плода вроджених ано-

малій хребта;
•  знижує ризик розвитку залізодефіцитної і мегалобласт-

ної (В
12 – фолієводефіцитної анемії);

•  знижує ризик невиношування вагітності;
•  профілактує розвиток плацентарної дисфункції та за-

тримки розвитку плода [36].
вітамін D може синтезуватися у шкірі під дією ультрафіо-

летових (UV) променів. Він відіграє значну роль у здоров’ї 
кісткової системи, позаяк підвищує абсорбцію кальцію з ки-
шечнику [14]. Стурбованість стосовно вітаміну D виникла 
протягом останніх років і пов’язана з частотою проблем щодо 
опорно-рухового апарату, таких, як рахіт, які зумовлені недо-
статністю вітаміну D [1]. Дані 2007 р. свідчать, що близько тре-
тини жінок у віці від 19 до 24 років мають дефіцит вітаміну D 
з рівнями його основної циркулюючої форми – 25-гідроксиві-
таміну D [25 (OH) D], нижчими за загальноприйнятий рівень 
– 25 нмоль/л [15]. Вважають, що, наприклад, у Великій Бри-
танії взимку UV-проміння недостатньо потужне, щоб забезпе-
чити синтез вітаміну D, особливо у людей з темною шкірою та 
в осіб, шкіра яких не часто потрапляє під сонячне світло [15]. 
Жінки з цих груп або ті, хто споживає низькі рівні вітаміну D 
з харчового раціону, можуть отримати велику користь від до-
даткового вживання препаратів вітаміну D.

Дефіцит вітаміну D у грудному віці пов’язаний з низьким 
рівнем вітаміну D у матері протягом вагітності та може нега-
тивно впливати на ріст скелетної системи, формування кісток, 
утворення зубної емалі та абсорбції кальцію. Статус немовлят 
щодо рівня вітаміну D, очевидно, має сильніший зв’язок з ма-
теринським статусом під час вагітності, ніж протягом лактації 
[15]. У звіті від UK Scientific Advisory Committee on Nutrition 
(SACN), опублікованому у 2015 р., зроблено висновок, що 
докази свідчать про позитивний зв’язок між материнською 
концентрацією 25(OH)D протягом вагітності та показниками 
здоров’я кісток у плода та новонародженого [16]. Однак авто-
ри прокоментували, що фізіологічне пояснення цього відкрит-
тя невідоме. Інші негативні наслідки, які пов’язані із низькою 
концентрацією вітаміну D у матері під час вагітності, вклю-
чають прееклампсію, гестаційний діабет, передчасні пологи, 
низьку масу тіла при народженні та астму у дітей [17–19]. 
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У нещодавніх дослідженнях не були оцінені наслідки 
дефіциту вітаміну D, які викликають найбільше занепокоєн-
ня, – остеомаляція та рахіт. Під час одного рандомізованого 
контрольованого дослідження (1134 вагітні у Великій Брита-
нії, рандомізовані за призначенням плацебо або 1000 ОД/день 
холекальциферолу: 400 ОД=10 мкг) за допомогою подвій-
ного абсорбціометричного сканування під час народження 
вимірювали щільність кісткової тканини у новонароджених 
[19]. Дослідження не виявило відмінностей у вмісті мінераль-
них речовин у кістках між дітьми, народженими від жінок, які 
вживали добавки, і від тих, які не вживали. Однак автори до-
слідження стверджують, що вторинний аналіз виявив мож-
ливі сезонні взаємодії, які передбачають, що діти, народжені 
зимою, можуть отримати користь від вживання матерями до-
бавок вітаміну D [20]. В інших дослідженнях вивчали вплив 
добавок вітаміну D на рівні 25(OH)D. Один систематичний 
огляд (13 рандомізованих контрольованих досліджень, 1636 
учасників із семи країн з високим та низьким рівнями дохо-
дів) визначав вплив добавок вітаміну D під час вагітності на 
рівні 25(OH)D у пуповинній крові новонароджених [14]. Ме-
та-аналіз виявив, що сумарна середня різниця між групами 
становила 22,5 нмоль/л (95%ДІ: 15,9–29,1). 

Інший систематичний огляд визначав вплив добавок на 
рівні 25(OH)D у жінок в терміні пологів (13 рандомізованих 
контрольованих досліджень із країн, як з низькими, так і з ви-
сокими рівнями доходів) [21]. Закономірно, що жінки, які вжи-
вали добавки, мали більш високі рівні 25(OH)D (середня різни-
ця 66,5 нмоль/л, 95% ДІ: 66,2–66,7). Цей систематичний огляд 
оцінив і низку клінічних наслідків, включаючи прееклампсію, 
гестаційний діабет, низьку для гестаційного віку масу плода, 
низьку масу тіла при народженні та передчасні пологи, що не 
показало статистично значущої різниці між групами. Маса тіла 
дітей при народженні була дещо вищою у жінок, які вживали 
добавки (середня різниця 108 г; 95% ДІ: від 60 г до 155 г) [21].

Систематичні огляди обсерваційних досліджень показа-
ли різні результати, з невеликим числом однакових резуль-
татів і значною неоднорідністю між дослідженнями [17–19]. 
Один систематичний огляд включив вісім досліджень випа-
док-контроль (1353 учасники) та два когортні дослідження 
(26 373 учасники) з прееклампсією як наслідку [17]. Когорт-
ні дослідження і три дослідження випадок-контроль вияви-
ли, що низькі рівні вітаміну D пов’язані з вищими ризиками 
виникнення прееклампсії, у той час як п’ять досліджень ви-
падок-контроль не виявили такої асоціації. 

Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG) 
рекомендує жінкам з ризиком розвитку прееклампсії як про-
філактичної міри вживати 800 ОД щоденно [22]. Також RCOG 
стверджує, що жінки з високим ризиком повинні вживати що-
найменше 1000 ОД щоденно; сюди підпадають жінки з підви-
щеною пігментацією шкіри та зі зниженим часом перебування 
під сонячним світлом, а також соціально обмежені особи та 
особи з ожирінням [22]. У трьох систематичних оглядах об-
серваційних досліджень було виявлено зв’язок між низькими 
рівнями вітаміну D і розвитком гестаційного діабету або цу-
крового діабету 2-го типу. Проте цей зв’язок може бути зумов-
лений супутнім ожирінням, яке підвищує ризик виникнення 
як дефіциту вітаміну D, так і цукрового діабету [17, 23, 24]. 

Гострий або хронічний вплив надмірного споживання ві-
таміну D може призвести до гіперкальціємії, демінералізації 
кісток, кальцифікації м’яких тканин і пошкодження нирок 
[15]. Токсичність відзначали при надмірно високих рівнях ві-
таміну D. У повідомленні SACN, опублікованому у 2007 р., за-
значається, що добова доза 25 мкг, якщо її вживати регулярно 
протягом тривалого часу, за оцінками, не викличе побічних дій 
у загальній популяції [15]. Більше того, огляд клінічних до-
сліджень свідчить, що вітамін D не є токсичним і в значно ви-
щих дозах, ніж 25 мкг/добу. У повідомленні, виданому SACN, 

підводяться підсумки про те, що допустимий верхній ліміт на 
рівні 100 мкг/добу (4000 ОД), встановлений для дорослих, є 
належним і для вагітних та жінок, які годують груддю [16]. 

Залізо. Вважається, що анемія середнього ступеня тяжко-
сті (рівні гемоглобіну [Hb] між 70 та 90 г/л) та тяжка анемія 
(Hb<70 г/л) пов’язані з підвищеним ризиком материнської 
та дитячої смертності та інфекційних захворювань [26]. Не-
щодавній систематичний огляд (44 рандомізовані контрольо-
вані дослідження, 43 274 жінки) виявив, що додавання пре-
паратів заліза знижує рівень анемії вагітних (визначається як 
концентрація Hb<110 г/л) в кінці терміну вагітності на 70% 
(відношення ризиків 0,30; 95% ДІ від 0,19 до 0,46), але має 
менш визначений вплив на інші наслідки, такі, як низька маса 
тіла при народженні або передчасні пологи [26]. У 2014 р. 
NICE прийшло до висновку, що добавки заліза не потрібно 
рутинно рекомендувати всім вагітним, позаяк таблетовані 
препарати заліза можуть спричинювати подразнення шлунка 
та закрепи або діарею [13]. NICE рекомендує вагітним про-
понувати скринінг на анемію і додавати препарати заліза за 
наявності показань (11 г/100 мл при першому зверненні та 
10,5 г/100 мл у 28 тиж).

вітамін С. Систематичний огляд (29 досліджень, 24 300 
жінок з країн як з високими, так і з низькими доходами) оці-
нив роль вітаміну С, який входить у велику кількість мульти-
вітамінних препаратів [27]. Найбільш часто фіксували щоден-
ну дозу 1000 мг. В огляді не було виявлено чіткого впливу від 
додавання вітаміну С на такі наслідки, як мертвонародження, 
маса тіла при народженні, затримка внутрішньоутробного рос-
ту плода, передчасні пологи та прееклампсія. Але дослідники 
зазначили можливий позитивний ефект щодо попередження 
передчасного розриву навколоплідних оболонок та відшару-
вання плаценти, хоча це потребує подальшого вивчення. Віта-
мін С може підвищувати всмоктування заліза.

вітамін Е. Систематичний огляд щодо вітаміну Е (21 до-
слідження, 22 129 жінок із країн як з високими, так і з низь-
кими доходами) не виявив доказів на користь додавання ві-
таміну Е з метою попередження мертвонародження, смерті 
новонароджених, передчасних пологів, прееклампсії або пе-
редчасного розриву навколоплідних оболонок чи затримки 
внутрішньоутробного росту плода [28]. 

вітамін А. Вітамін А необхідний для росту і розвитку клі-
тин. Наприклад, спостереження за 535 випадками народжень 
з розщелинами верхнього піднебіння і 693 здоровими вагіт-
ностями показало, що більш високі адекватні рівні вітаміну 
А в плазмі крові матері відповідали зниженню ризику даного 
дефекту (ЗОШ 0,48, 95% ДІ 0,20-1,1) [37]. Достатні рівні ві-
тамінів А і Е у новонароджених позитивно впливають на ког-
нітивний і поведінковий розвиток дітей [38].

 Лікування анемії та дефіциту заліза у вагітних набагато 
більш ефективно при спільному використанні вітаміну А, ри-
бофлавіну, препаратів заліза і фолієвої кислоти, ніж при ви-
користанні тільки заліза і фолієвої кислоти [39].

мультивітамінні комплекси. Систематичні огляди дослі-
джень численних вітамінних комплексів виявили, що більшість 
таких досліджень проводяться в країнах з низькими доходами 
[3, 13]. Тому їхні результати не є універсальними і не можуть 
бути ідентичними з країнами з високими доходами. Одне дослі-
дження, проведене серед мультиетнічного населення Лондона з 
низькими доходами, встановило, що використання мультивіта-
мінного препарату покращило статус вагітних у пізніх термінах 
гестації щодо заліза, фолатів, тіаміну і вітаміну D [31]. 

В Україні ж ситуація щодо забезпечення вагітних вітаміна-
ми та мінералами залишається незадовільною. Так, наприклад, 
60% жінок під час виношування вагітності мають серйозні 
медичні проблеми, які пов’язані з гіповітамінозом (Венцьків-
ський Б.М., 2008); 30% жінок страждають від дефіциту вітамі-
нів та мінералів ще до вагітності (Алєксєєнко А.В., 2010); у 30–
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50% вагітних розвивається анемія (Венцьківський Б.М., 2011); 
до 80% вагітних в Україні мають поєднаний дефіцит трьох та 
більше вітамінів (Спірічев Б.В., 2005). Групи підвищеного ри-
зику представлені жінками віком <18 та >35 років та тими, хто 
має низький соціально-економічний статус, шкідливі звички, 
екстрагенітальну патологію, недостатнє харчування протягом 
вагітності, ранні гестози і багатоплідну вагітність.

 Лідером серед доступних варіантів вітамінно-мінераль-
них комплексів безсумнівно є Елевіт® Пронаталь. Елевіт® 
Пронаталь – це єдиний вітамінно-мінеральний комплекс з 
доведеною в рандомізованих плацебо-контрольованих дослі-
дженнях здатністю знижувати ризик виникнення вроджених 
вад розвитку. Він на 92% знижує ризик розвитку ВНТ, на 
58% знижує ризик виникнення вад розвитку серця, на 79% 
знижує ризик виникнення вад розвитку сечостатевої системи 
та на 81% знижує ризик розвитку вад кінцівок [32]. 

П’ятнадцятирічний досвід застосування Елевіт® Прона-
таль в країнах Європи засвідчив його ефективність і добру 
переносимість. А.Е. Czeizel і співавтори продемонстрували 
ефективність полівітамінів, які містять 0,4 мг фолієвої кисло-
ти, у зменшенні кількості випадків розвитку ВНТ на 41–79%, 
при цьому ефективність полівітамінів, які містять 0,8 мг фо-
лієвої кислоти, була значно вищою. Елевіт® Пронаталь зни-
жує ризик розвитку ВНТ плода на 92%. Також Елевіт® Про-
наталь, що містить 0,8 мг фолієвої кислоти, більш ефективно 
знижує вірогідність ВНТ, ніж високі дози фолієвої кислоти – 
1 мг (92% проти 49%). Крім того, клінічно доведено, що Елевіт® 
Пронаталь знижує ризик розвитку вад серцево-судинної сис-
теми на 58%, ризик вроджених дефектів сечостатевої системи 
на 79%, ризик вродженого пілоростенозу – на 76%. Це можна 
вважати очевидним свідченням оптимального підбору доз у 
препараті Елевіт® Пронаталь [33–34]. 

Вітчизняними дослідниками також проведено оціню-
вання ефективності препарату Елевіт® Пронаталь у профі-
лактиці залізодефіцитної анемії та прееклампсії у вагітних. 
Автори справедливо зазначають, що у другій половині вагіт-
ності на тлі підвищеного трансплацентарного споживання 
заліза створюються умови для виникнення анемії, що вима-
гає обов’язкової корекції сучасними препаратами з вмістом 
фумарату заліза у дозі 40–60 мг, наприклад, як в препараті 
Елевіт® Пронаталь. Крім того, ті самі автори зазначають, що 
підґрунтям патогенезу гестозу є ендотеліальна дисфункція. 
Для її попередження необхідний цілий комплекс медикамен-
тозного впливу, що включає профілактику/корекцію гіпер-
гомоцистеїнемії, корекцію простациклін-тромбоксанового 
співвідношення, гормональну підтримку процесу плацен-
тації, формування нормального антиоксидантного резерву 
організму. Щоб уникнути поліпрагмазії, слід застосовувати 
препарати, які здійснюють багатокомпонентний вплив на ен-
дотелій. До таких засобів належить Елевіт® Пронаталь. Пре-
парат забезпечує антиоксидантну дію, оскільки найактивні-
шими компонентами антиоксидантної системи організму є 

вітаміни А, С, Е, а також ферментні системи, активність яких 
залежить від наявності у складі активної групи цинку, міді, 
магнію, селену, заліза та інших мікро- і макроелементів. 

Дані антиоксиданти знешкоджують не тільки вільні ради-
кали, а й радикальні форми антиоксидантів, що утворюються 
у результаті обміну антиоксидантної активності (антиокси-
дант, знешкоджуючи вільний радикал, відбирає агресивний 
кисень і віддає вільний водень, перетворюючись у радикальну 
форму). Крім того, вітамін С, цинк, магній, мідь, залізо беруть 
участь в імунних механізмах захисту. При одночасному засто-
суванні вітамінів В6, В12 і фолієвої кислоти виникає вираже-
ний синергічний ефект, що забезпечує природний (безпечний) 
метаболізм гомоцистеїну за допомогою його зворотного пере-
творення в метіонін або включення гомоцистеїну до каскаду 
подальших перетворень з утворенням цистатіону. У результаті 
відбувається нейтралізація шкідливої дії гомоцистеїну [36]. 

Елевіт® Пронаталь містить потрібні дози всіх вітамінів та 
мінералів, необхідних для правильного розвитку дитини на 
всіх етапах: від планування вагітності до грудного вигодову-
вання. У прегравідарний період з Елевіт® Пронаталь жінка 
отримує необхідні дози цинку, фолатів, заліза, вітамінів В6, 
В12, D [33]: у І триместрі найбільш актуальні фолати, залізо, 
вітаміни В12 та D [33]: у ІІ та ІІІ триместрах найбільш потрібні 
залізо, кальцій, вітаміни [33]. У період лактації для здоров’я 
дитини важливо, щоб мати повною мірою отримувала залізо, 
кальцій, вітамін D, білки та жири, обсяг перших трьох з яких 
жінка може допомогти собі забезпечити за допомогою препа-
рату Елевіт® Пронаталь [34]. 

Отже вживання вітамінного комплексу Елевіт® Прона-
таль під час прегравідарної підготовки та у І триместрі по-
переджує виникнення вроджених вад розвитку та забезпечує 
нутриційне програмування здоров’я дитини. Вживання пре-
парату Елевіт® Пронаталь у ІІ та ІІІ триместрах підтримує 
правильний розвиток органів і систем плода та попереджує 
виникнення патології вагітності. Використання комплексу 
Елевіт® Пронаталь під час лактації покращує розвиток дити-
ни, здоров’я матері та забезпечує нутриційне програмування 
здоров’я дитини [35].

ВИСНОВКИ
Отже, аналіз сучасної літератури дозволяє стверджувати, 

що вживання майбутньою матір’ю мультивітамінних пре-
паратів, що містять вітаміни та мікроелементи (як найбільш 
демонстративний і доведений приклад – Елевіт® Пронаталь), 
може знизити ризик народження дитини з низькою масою 
тіла і нормалізувати перебіг вагітності у жінки. 

Елевіт® Пронаталь має: збалансовану формулу з поси-
леним мінеральним складом, унікальний антиоксидантний 
захист, доведену клінічну ефективність у преконцепційній 
підготовці, профілактиці анемії, плацентарної дисфункції, 
прееклампсії, загрози переривання вагітності, корекції недо-
статності вітамінів та мікроелементів.

Целесообразность и необходимость применения 
витаминно-минерального комплекса во время 
беременности
т.Г. романенко, Г.н. Жалоба, л.Ю. стаселович, 
т.в. довбня

В статье приведены современные данные о потребностях беременной 
и плода в витаминах и микроэлементах, а также о целесообразности 
и необходимости применения витаминно-минеральных комплексов в 
качестве сопроводительных медикаментозных средств. Представлена 
информация об оптимальных дозах витаминных и минеральных до-
бавок и рекомендуемых сроках их использования.
Ключевые слова: беременность, прегравидарная подготовка, ви-
таминно-минеральные комплексы, железо, фолиевая кислота, ви-
тамины D, С, А, дефекты нервной трубки плода.

expediency and necessity of using  vitamin  
and mineral supplementation  
in pregnancy
t.G. romanenko, G.М. Zhaloba, l.Yu. Staselovych, 
t.v. dovbnia

The article presents modern data on the needs of pregnant women 
and fetuses in vitamins and microelements and the appropriateness 
and necessity of using vitamin-mineral complexes as accompanying 
medications. Here is presented the information on the optimal doses 
of vitamin and mineral supplements and recommended terms for 
their use.

Key words: pregnancy, pregravid preparation, vitamin and mineral 
complexes, folic acid, vitamin D, fetal neural tube defect.
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Профілактика та лікування акушерських  
і перинатальних ускладнень  
у жінок з аденоміозом
н.Я. скрипченко, о.М. Павлова
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства та гінекології імені академіка О.м. Лук’янової НАмН України», м. Київ

Мета дослідження: зниження частоти акушерських і пе-
ринатальних ускладнень у жінок з аденоміозом в анамнезі 
на підставі удосконалення та впровадження алгоритму діа-
гностичних та лікувально-профілактичних заходів.
Матеріали та методи. Проведено клініко-лабораторний і 
функціональний аналіз спостережень за 60 вагітними паці-
єнтками з аденоміозом, яких було розподілено на дві групи: 
групу порівняння – 30 пацієнток, які отримували загаль-
ноприйняту лікувально-профілактичну терапію, і основну 
групу – 30 жінок, яких проводили за удосконаленим нами 
алгоритмом прегравідарної підготовки та ведення вагітності 
(гормональна терапія, контроль і корекція стану біоти піх-
ви, корекція метаболічних процесів та порушень системи 
згортання крові, дієтотерапія за запропонованою нами ме-
тодикою, корекція психоемоційних порушень, дозовані фі-
зичні навантаження). Тридцять здорових вагітних увійшли 
до контрольної групи. 
Результати. використання удосконаленого алгоритму 
лікувально-профілактичних заходів дозволяє знизити час-
тоту плацентарної дисфункції, прееклампсії, передчасних 
пологів, аномалій пологової діяльності, внутрішньоутроб-
ного інфікування та дистресу плода, а також нормалізувати 
психоемоційний стан вагітних, що у сукупності покращує 
акушерські та перинатальні наслідки розродження.
Заключення. Запропонований алгоритм діагностичних і лі-
кувально-профілактичних заходів дозволяє знизити часто-
ту порушень репродуктивного здоров’я у жінок з аденомі-
озом і може широко застосовуватися у практичній охороні 
здоров’я.
Ключові слова: аденоміоз, вагітність, акушерські та перина-
тальні ускладнення, профілактика, лікування.

Ендометріоз – мультиетіологічне гінекологічне захворю-
вання, яке виявляють у 10–15% жінок репродуктивно-

го віку і яке досить часто проявляється тазовим больовим 
синдромом та безплідністю [1, 2, 10, 11]. Дане захворювання 
суттєво знижує якість життя жінки, інколи навіть до інвалі-
дизації та вимушеного видалення матки в особливо тяжких 
випадках для подолання больового синдрому, впливає на 
психоемоційний стан, відповідно являючи собою значущу 
медико-соціальну проблему.

Серед жінок, які страждають на безплідність, за даними 
різних авторів, приблизно у 60–80% виявляють генітальний 
ендометріоз [4, 8, 9, 12, 13].

Завдяки широкому спектру сучасних діагностичних та 
лікувальних методик відновлення репродуктивної функції 
є можливим, застосування допоміжних репродуктивних тех-
нологій сприяє настанню вагітності у випадках тяжких форм 
генітального ендометріозу [3, 5, 7 ].

Самостійне настання вагітності є можливим, проте існує 
однаково високий ризик ускладнень як для природних вагіт-
ностей, так і для вагітностей, що настали у результаті засто-
сування допоміжних репродуктивних технологій, у жінок з 

генітальним ендометріозом: зростає ризик передчасних поло-
гів, частота прееклампсій, невиношувань, викиднів на пізніх 
термінах вагітності вища, у них частіше діагностують перед-
лежання та часткове або повне прирощення плаценти.

Існує велика кількість наукових праць, які стосуються 
аденоміозу та ендометріозу в цілому, проте необхідна чітка 
систематизація отриманих знань, вироблення алгоритмів 
спостереження, профілактики та лікування вагітних з адено-
міозом для запобігання ускладнень та акушерських чи пери-
натальних втрат, покращання якості життя жінок.

Усе, викладене вище, є чітким обґрунтуванням актуаль-
ності вибраного наукового напряму.

мета дослідження: зниження частоти акушерських і пе-
ринатальних ускладнень у жінок з аденоміозом в анамнезі на 
підставі удосконалення та впровадження алгоритму діагнос-
тичних та лікувально-профілактичних заходів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставленої мети було проведено ретро-

спективний аналіз перебігу захворювання у 200 жінок з аде-
номіозом до вагітності, яким було встановлено діагноз гісте-
роскопічно. У подальшому проведено клініко-лабораторний 
і функціональний аналіз спостережень за 60 пацієнтками з 
аденоміозом в анамнезі, яких було розподілено на дві групи: 
групу порівняння – 30 пацієнток, які отримували загально-
прийняту лікувально-профілактичну терапію, і основну гру-
пу – 30 жінок, яких проводили за удосконаленим нами алго-
ритмом прегравідарної підготовки та ведення самої вагітнос-
ті. Також проведено клініко-лабораторний і функціональний 
аналіз спостережень за 30 здоровими вагітними, які увійшли 
до контрольної групи.

 Загальноприйняту лікувально-профілактичну терапію 
проводили відповідно до існуючих наказів та протоколів 
МОЗ України [6]. 

З метою зниження частоти акушерських та перинаталь-
них ускладнень у жінок з аденоміозом в анамнезі було запро-
поновано наступну тактику: 

– гормональна терапія: мікронізований прогестерон по 
100 мг двічі на добу до 36 тиж для лікування загрози перери-
вання вагітності або загрози передчасних пологів;

– контроль і корекція стану біоти піхви; 
– терапія, спрямована на корекцію метаболічних про-

цесів: L-аргініну гідрохлорид з 28 тиж по 100 мл на добу під 
контролем біохімічних показників;

– корекція порушень системи згортання крові низькомо-
лекулярними гепаринами у випадку розвитку гіперкоауля-
ційного синдрому та плацентарної дисфункції;

– дієтотерапія за запропонованою нами методикою: спо-
живання їжі 5 разів на день, часовий проміжок між прийомами 
їжі не перевищує 4 год, остання страва – не пізніше 19:00, об’єм 
м’яса (виключивши жирні сорти) – до 200 г на день, збільши-
ти об’єм овочів – дві овочеві страви на день, одна обов’язкова 
фруктова страва на день, перевагу надавати органічній їжі (для 
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зменшення шкідливого впливу пестицидів), рослинній олії, 
максимально зменшити споживання цукру, солодкого, штуч-
них напоїв, виключити алкоголь, каву (з метою зниження рів-
ня власного естрогену, фіто- та ксеноестрогенів); 

– корекція психоемоційних порушень (розроблений 
комплекс включав індивідуальні первинну консультацію і 
подальші бесіди з психологом інституту у терапевтичних ці-
лях, спрямованих на зниження психоемоційного напружен-
ня; призначення натуропатичної седативної терапії (екстракт 
валеріани лікарської по 1 таблетці 3 рази на день per os, екс-
тракт пасифлори по 1 таблетці 3 рази per os або комплексні 
седативні натуропатичні препарати в аналогічних дозах);

– дозовані фізичні навантаження (йога для вагітних та 
прогулянки на свіжому повітрі за відсутності загрози пере-
ривання вагітності та загрози передчасних пологів) з метою 
покращання процесів обміну. 

У комплекс проведених досліджень були включені клі-
нічні, лабораторні, функціональні, мікробіологічні та статис-
тичні методи. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати ретроспективного аналізу свідчать, що по-
рушення репродуктивної функції у жінок з аденоміозом 
діагностують у віці 32,7±3,4 року, у структурі переважає вто-
ринна безплідність (80,0%) порівняно з первинною (20,0%) із 
середньою тривалістю 5,1±2,1 року. Аденоміоз 1-го ступеня 
становить 82,0% порівняно з 2-м ступенем – 18,0% відповід-
но. Безплідність у жінок з аденоміозом розвивається на тлі:

– патології ендометрія (гіперплазія – 92,6% та поліпи – 
7,4%);

– різних порушень менструальної функції (92,0%);
– дисгормональних захворювань грудних залоз (68,0%);
– хронічних запальних процесів органів малого таза (66,0%). 
Частота відновлення репродуктивної функції у жінок з 

аденоміозом при використанні удосконаленого нами алго-
ритму становить 36,0% (проти 31,0% – при загальноприйня-
тій методиці), рівень використання допоміжних репродук-
тивних технологій дорівнював 58,3% (80,6% – при загально-
прийнятій методиці).

Середній вік жінок з аденоміозом коливався у межах 31–
32 років (група порівняння – 31,8±2,2 року і основна група 
– 31,2±2,1 року), при тому, що у контрольній групі цей по-
казник становив 29,3±2,1 року. 

Під час вивчення тривалості основного захворювання 
відзначено, що цей показник був ідентичний в основній групі 
і групі порівняння і становив 3,5±0,3 року. 

Серед використовуваних лікувально-профілактичних захо-
дів необхідно зазначити застосування антибактеріальної і про-
тизапальної терапії у всіх випадках, а крім того, високу частоту 
різноманітних варіантів гормональної корекції (група порівнян-
ня – 83,3% і основна група – 86,7%), у контрольній групі гор-
мональної корекції потребувало лише 13,3% вагітних. Отримані 
результати свідчать про істотні складності під час ведення жінок 
з аденоміозом, що було зумовлено тривалістю захворювання, 
вираженою клінічною симптоматикою і використанням цілого 
комплексу лікувально-профілактичних заходів. 

Підтвердженням особливостей клінічного перебігу геста-
ційного періоду є високий рівень різноманітних ускладнень 
під час розродження, причому всі ці ускладнення є взаємо-
залежними:

– передчасний розрив плодових оболонок (контрольна гру-
па – 6,7%, група порівняння – 33,3% і основна група – 13,3%); 

– передчасні пологи (група порівняння – 20,0% і основна 
група – 6,7%);

– аномалії пологової діяльності (контрольна група – 3,3%, 
група порівняння – 20,0% і основна група – 6,7%); 

– дистрес плода (контрольна група – 3,3%, група порів-
няння – 20,0% і основна група – 13,3%);

– акушерські кровотечі (контрольна група – 3,3%, група 
порівняння – 13,3% і основна група – 6,7%). 

Серед різноманітних видів допомоги і оперативних втру-
чань у контрольній групі було чотири (13,3%) випадки поло-
гостимуляції, один (3,3%) випадок програмованих пологів і 
два (6,7%) випадки операції кесарева розтину. Порівняно з 
цим у жінок групи порівняння на тлі високого ступеня пери-
натального ризику та більшого відсотку ускладнень під час 
вагітності та пологів відзначений високий рівень кесаревих 
розтинів (80,0%). У структурі показань до кесарева розти-
ну також були наявні певні розбіжності між контрольною 
групою і групою жінок з аденоміозом в анамнезі. Так, якщо 
у контрольній групі по одному випадку було зафіксовано 
дистрес плода і аномалії пологової діяльності відповідно, то 
у вагітних групи порівняння були наступні показання – се-
ред 24 (80,0%) випадків абдомінального розродження було 
10 (41,7%) випадків поєднання тривалої безплідності (біль-
ше 3 років) та плацентарної дисфункції; 6 (25,0%) випадків 
аномалій пологової діяльності; 6 (25,0%) випадків дистресу 
плода та 2 (8,3%) випадки наявності рубця на матці після по-
передніх оперативних втручань.

Згідно з отриманими даними, випадків перинатальних 
втрат у групі контролю, групі порівняння та основній групі 
зафіксовано не було. Практично всі новонароджені групи 
контролю (93,3%) народились у задовільному стані з показ-
ником за шкалою Апгар 8–10 балів. Порівняно з цим у гру-
пах жінок з аденоміозом цей показник був дещо нижче – 7–9 
балів (група порівняння – 80,0% і основна – 86,7%). У жінок 
з аденоміозом була дещо вищою частота інтраамніонального 
інфікування (контрольна група – 0%, група порівняння – 
20,0% і основна група – 3,3%) і затримки внутрішньоутроб-
ного розвитку плода (контрольна група – 6,7%, група порів-
няння – 33,3% і основна группа – 13,3%). 

Серед усіх методів дослідження найбільш інформатив-
ним на ранніх термінах вагітності є ультразвукова діагности-
ка. Дослідження щодо вивчення сонографічних особливостей 
фетоплацентарного комплексу у жінок із аденоміозом в анам-
незі проводили у ІІ–ІІІ триместрах вагітності.

Під час оцінювання функціонального стану фетоплацен-
тарного комплексу під час вагітності були вивчені основні 
клініко-лабораторні і функціональні показники у терміни 
18–20, 28–30 і 38–40 тиж у зв’язку з особливостями даного 
стану, що виявляють у жінок з аденоміозом в анамнезі. 

Згідно з отриманими даними, у жінок з аденоміозом вже 
у 18–20 тиж вагітності у групі порівняння діагностовано 
асиметричну форму затримки розвитку плода (13,3%), бра-
ди- (13,3%) і тахікардію (13,3%). Під час вивчення основних 
показників плацентографії і кількості навколоплідних вод у 
цей гестаційний термін відзначено у 13,3% спостережень випе-
редження дозрівання плаценти на 1 позицію терміна гестації у 
пацієнток групи порівняння. Крім того, зафіксовано по чотири 
(13,3%) випадки багато- і маловоддя у цій групі. Зазначених 
вище порушень у контрольній та основній групах не виявлено.

Відомо, що вже у передімплантаційний період на стадії 
бластоцисти клітини зародка секретують прогестерон, естра-
діол та хоріонічний гонадотропін, що має велике значення 
для нідації. У процесі органогенезу гормональна активність 
плаценти зростає. Згідно із сучасним уявленням, фізіоло-
гічний перебіг періоду гестації і нормальний розвиток плода 
забезпечується комплексом гормональних змін, які розвива-
ються у системі мати–плацента–плід, що формується під час 
прогресуючої вагітності.

Кількісне визначення гормонів цієї системи та провідних 
інтерлейкінів є основою для виявлення порушення функції 
фетоплацентарного комплексу і стану плода. У зв’язку із за-



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

71

А К У Ш Е Р С Т В О

значеним викликають інтерес дані про гормональні зміни та 
зміни рівня інтерлейкінів у вагітних з аденоміозом в анамнезі. 

Згідно з отриманими даними, у вагітних із аденоміозом 
в анамнезі і загальноприйнятими лікувально-профілактич-
ними заходами (група порівняння) починаючи з 18-го тиж-
ня відзначали достовірне зниження щодо контрольної групи 
секреції естріолу (контрольна група – 30,5±1,2, група порів-
няння – 20,4±2,2 і основна група – 31,2±2,2), прогестерону 
(контрольна група – 202,7±5,7, група порівняння – 162,7±5,7 
і основна група – 200,3±8,4) та інтерлейкіну-6 (контрольна 
група – 10,9±1,2, група порівняння – 7,8±0,8 і основна гру-
па – 10,2±1,0) при одночасному підвищенні також стосовно 
контрольної групи рівня ФПН-α (контрольна група – 9,8±1,2, 
група порівняння – 13,8±1,3 і основна група – 9,9±1,1). Клі-
нічно це проявлялось у пацієнток групи порівняння наяв-
ністю симптомів загрози переривання вагітності. Синхронне 
зниження рівня цих трьох показників спостерігалось при за-
грозі переривання вагітності на тлі кров’яних виділень. Ви-
користання удосконаленого нами алгоритму в основній групі 
дозволило попередити порушення ендокринної системи та 
цитокінового статусу, що підтверджується відсутністю досто-
вірних розбіжностей між основною та контрольною групами 
за усіма показниками. Це дає підстави зараховувати вагітних 
з аденоміозом в анамнезі до групи ризику розвитку плацен-
тарної дисфункції. У звязку з цим гормонодіагностика функ-
ціонального стану фетоплацентарного комплексу повинна 
бути рекомендована всім вагітним із аденоміозом в анамнезі.

Аналізуючи отримані дані, треба зазначити, що у 28–30 тиж 
частота асиметричної форми затримки розвитку плода зросла 
(контрольна група – 3,3%, група порівняння – 20,0% і основна 
група – 3,3%); порушення серцевої діяльності плода у контроль-
ній групі не діагностували, а виявляли у 20,0% спостережень у 
групі порівняння і у 3,3% – в основній групі. Тільки у групі по-
рівняння фіксували субкомпенсовані форми порушень дихаль-
них рухів плода (13,3%), його рухової активності (13,3%) і тонусу 
(13,3%). Дуже показовим є те, що у цих жінок відбулися перед-
часні пологи у 32–33 тиж макроскопічно інфікованим плодом. 

Зміни з боку плаценти і навколоплідних вод у вагітних 
із аденоміозом в анамнезі мали більш виражений характер 
порівняно з попереднім терміном обстеження: частота перед-
часного дозрівання плаценти зросла до 20,0% у групі порів-
няння і до 6,7% – в основній групі. У 13,3% пацієнток групи 
порівняння діагностували поєднане виснаження плаценти і 
випередження дозрівання. Порушення об’єму навколоплід-
них вод фіксували тільки у групі порівняння (20,0%). 

Гемодинамічні порушення у цей термін гестації характери-
зувалися (тільки у групі порівняння щодо контрольної групи) 
посиленням кровотоку в артерії пуповини (р<0,05) і в матко-
вій артерії (р<0,05) на тлі зниження кровотоку у серединно-
мозковій артерії плода (р<0,05). В основній групі достовірні 
розбіжності щодо контрольної групи були відсутні (р>0,05). 

Стосовно ендокринних змін у 28–30 тиж вагітності, треба 
зазначити, що незалежно від методики лікувально-профілак-
тичних заходів під час вагітності у пацієнток основної групи 
та групи порівняння відзначено достовірне зниження вміс-
ту естріолу (контрольна група – 99,3±2,8, група порівняння 
– 88,3±4,2 і основна група – 88,3±4,2) і прогестерону (конт-
рольна група – 581,2±23,5, група порівняння – 411,8±21,5 і 
основна група – 412,5±18,4). Інші показники ендокринного 
статусу були достовірно змінені лише у групі порівняння і 
характеризувалися зниженням хоріонічного гонадотропіну 
(контрольна група – 15,3±2,7, група порівняння – 10,9±1,3 і 
основна група – 14,9±0,9) і плацентарного лактогену (конт-
рольна група – 235,4±10,2, група порівняння – 203,2±11,4 і 
основна група – 228,4±11,6) при одночасному збільшенні 
вмісту кортизолу (контрольна група – 628,6±18,4, група по-
рівняння – 931,5±17,9 і основна група – 622,2±16,6). 

Напередодні розродження показники функціонального 
стану плода характеризувалися високою частотою затримки 
розвитку плода (контрольна група – 6,7%, група порівняння 
– 33,3% і основна група – 16,7%); порушень серцевого ритму 
(конт рольна група – 3,3%, група порівняння – 20,0% і основна 
група – 13,3%), суб- і декомпенсованих порушень дихальних ру-
хів плода (контрольна група – 3,3%, група порівняння – 33,3% та 
основна група – 13,3%) і рухової активності плода (контрольна 
група – 3,3%, група порівняння – 33,3% і основна група – 13,3%); 
а також змінами з боку тонусу плода (контрольна група – 3,3%, 
група порівняння – 20,0% і основна група – 13,3%). 

Під час оцінювання основних змін з боку плаценти і 
об’єму навколоплідних вод виявлено підвищення частоти 
передчасного дозрівання плаценти з одночасною патологією 
міометрія у зоні плацентації (контрольна група – 6,7%, гру-
па порівняння – 20,0% і основна група – 13,3%) і поєднання 
виснаження плаценти з випередженням дозрівання (тільки 
у групі порівняння – 13,3%) та високого рівня маловоддя 
(контрольна група – 3,3%, група порівняння – 13,3% і осно-
вна група 3,3%) і багатоводдя (контрольна група – 3,3%, гру-
па порівняння – 13,3% і основна група – 3,3%).

Ураховуючи описані вище зміни у пацієнток, які отри-
мували загальноприйняті лікувально-профілактичні заходи, 
було відзначено подальшу зміну матково-плацентарно-плодо-
вого кровотоку, що підтверджується зниженням коефіцієнта 
достовірності з 0,05 у 28–30 тиж до 0,01 напередодні розро-
дження. Порівняно з цим у жінок, які отримували лікування 
за удосконаленою нами методикою, зміни гемодинаміки мали 
достовірний, але не такий виражений характер (р<0,05).

Отримані дані свідчать, що характер ендокринологічних 
порушень у пацієнток з аденоміозом в анамнезі, які отриму-
вали загальноприйняті лікувально-профілактичні заходи, та-
кож змінився у бік прогресивного зменшення рівня естрадіо-
лу (р<0,01) і хоріонічного гонадотропіну (р<0,01) і збільшен-
ня вмісту кортизолу (р<0,01), а решта показників були од-
наково знижені як в основній групі, так і у групі порівняння 
щодо контрольної групи (р<0,05). Показники цитокінового 
статусу залишалися достовірно зміненими при використан-
ні загальноприйнятих лікувально-профілактичних заходів у 
групі порівняння щодо контрольної групи (р<0,05). В осно-
вній групі показники цитокінового статусу не мали достовір-
них розбіжностей стосовно контрольної групи (р>0,05). 

Отже, функціональний стан фетоплацентарного комп-
лексу у жінок з аденоміозом в анамнезі, які отримували за-
гальноприйняті лікувально-профілактичні заходи, характе-
ризується високим рівнем порушень з боку функціонального 
стану плода, плаценти і об’єму навколоплідних вод на тлі ви-
ражених гемодинамічних та ендокринних порушень, в осно-
вному субкомпенсованого характеру, але у низці випадків – і 
декомпенсованими змінами, що призвело до високої частоти 
оперативного розродження у цій групі. 

Результати проведених мікробіологічних досліджень свід-
чать, що до спектра виділеної мікрофлори входить 12 видів бак-
терій. Найчастіше у складі асоціацій виявляли стафілокок епі-
дермальний та кишкову паличку, стафілокок епідермальний та 
гриби роду Кандіда. Серед виділених видів кокової мікрофлори 
з найбільшою частотою висівали стафілокок епідермальний та 
різні види стрептокока; ентеробактерії у складі асоціації найчас-
тіше були представлені кишковою паличкою або клебсієлою. Зі 
значною частотою висівали коринебактерії. Частота виявлення 
грибів роду Кандіда становила 26,7–36,7%. Негативне значення 
має контамінація статевих органів гемолітичним стафілококом 
та стафілококом епідермальним з гемолітичними властивостя-
ми. Частота виявлення цих видів бактерій була 26,7%. Дані види 
мікроорганізмів мають фактори вірулентності: ендотоксини, 
різні ферменти (муциназа, еластаза, колагеназа, нейрамінідаза), 
що сприяють їхній інвазії у тканини та виникненню запальної 
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реакції. Наявність бактерій, які мають патогенні властивості, су-
проводжується вивільненням різних клітин лімфо- і монокінів, 
інтерферонів, туморнекротичного фактора та інших речовин, 
які потенціюють індукцію пологів. 

Для лікування застосовували препарати широкого спектра 
дії (з антибактеріальною та антимікотичною дією, оскільки ви-
ключно бактеріального вагінозу або кандидозного вагініту без 
бактеріальної флори виявлено не було) у формі вагінальних 
супозиторіїв для уникнення системного впливу на організм 
вагітної. Курс лікування тривав від 6 до 12 днів залежно від 
типу збудника та його титру, а також призначали пробіотик, 
до складу якого входять спеціальні лактобактерії (B.coagulans) 
у формі спор (120 млн). Додатково до його складу включено 
вітаміни В9 (1,5 мг) і В12 (15 мкг), які створюють сприятливі 
умови для відновлення клітин слизової оболонки кишечнику 
і особистої корисної мікрофлори. Після лікування призначали 
додаткове обстеження для перевірки ефективності лікування.

У зв’язку з тим, що сучасне життя характеризується при-
скоренням темпу, інформаційним перевантаженням, еколо-
гічними змінами, зростанням емоційного перенапруження та 
іншими факторами, вагітність також може бути одним із чин-
ників емоційного дисбалансу: тривалий стрес, зумовлений 
страхом закінчення вагітності, може виснажувати адаптацій-
ні резерви жіночого організму. У літературі є небагато робіт, 
присвячених цьому питанню, вони в основному стосуються 
невагітних жінок, тому важливо вивчити психологічний про-
філь вагітних з аденоміозом. З огляду на те, що нервово-пси-
хічне напруження спричинює вегетативні порушення і по-
силення функції надниркових залоз, організм відповідає на 
стресові ситуації синтезом гормонів і медіаторів стресу, які є 
маркерами його адаптаційних можливостей. Вивчення рівнів 
цих гормонів має особливе значення.

Отримані результати досліджень свідчать, що 85% ва-
гітних з аденоміозом мають виражену симптоматику: у них 
фіксували скарги на підвищені втомлюваність і дратівли-
вість, порушення сну, нестійкість настрою, плаксивість, 
зниження працездатності. Підвищений рівень тривожності 
у зв’язку з можливістю передчасних пологів або їхнього не-
сприятливого закінчення відзначали у 62% жінок із адено-
міозом. Серед здорових жінок із фізіологічним перебігом 
вагітності тільки 2 (6,7%) мали скарги невротичного харак-
теру, і в цілому профіль особи здорових вагітних характери-
зується психічною рівновагою, емоційною стійкістю і низь-
ким ступенем занепокоєння. 

Отримані результати свідчать про значні зміни у показ-
никах стресостійкості у вагітних з аденоміозом у разі ви-
никнення загрози передчасних пологів. З отриманих даних 
встановлено, що у здорових вагітних спостерігається високий 
рівень індексу стресостійкості – 50% і помірний рівень – 30%. 
У вагітних з аденоміозом високий рівень відзначений лише у 

2 (3,3%) жінок і помірний – у 14 (23,3%). Показник низького 
рівня стресостійкості у жінок основної групи та групи порів-
няння становив 73,3% (44 вагітних).

Відхилення у психоемоційному стані у жінок з аденоміо-
зом в анамнезі і загрозою передчасних пологів супроводжу-
валося порушеннями вмісту стресових гормонів: у вагітних 
з аденоміозом показники концентрації кортизолу, серотоні-
ну і адреналіну характеризуються підвищенням, а екскреція 
норадреналіну – зниженням щодо показників контрольної 
групи. Отримані дані свідчать про зміни стресреалізуючих 
і стреслімітувальних систем у вагітних з аденоміозом. Під-
вищення рівня кортизолу і серотоніну в крові свідчить про 
посилення напруження компенсаторно-пристосувальних 
можливостей організму, спрямованих на посилення метабо-
лічних процесів у материнському організмі.

Залежно від проведеної терапії дані щодо психоемо-
ційного стану жінок змінювалися. Так, під впливом запро-
понованого лікування у жінок із аденоміозом показники 
стресостійкості покращилися під дією призначеної розро-
бленої терапії. Достовірно збільшилась кількість вагітних із 
високим рівнем стресостійкості в основній групі, а кількість 
жінок з низьким рівнем зменшилася (р<0,05). Рівень кор-
тизолу у вагітних, які отримували запропоновану корекцію, 
достовірно зменшувався, так само, як і рівень адреналіну та 
серотоніну, а концентрація норадреналіну зростала. Тобто, 
показники рівня гормонів стресу після запропонованої ко-
рекції були ближчими до показників у здорових вагітних, 
але напруження психоемоційного стану у вагітних з адено-
міозом залишалось, рівень гормонів стресу не досягав по-
казників здорових жінок. 

Використання удосконаленого нами алгоритму лікуваль-
но-профілактичних заходів дозволяє знизити частоту пла-
центарної дисфункції на 26,7%; прееклампсії – на 16,7%; пе-
редчасних пологів – на 13,3%; аномалій пологової діяльності 
– на 13,3%; внутріньоутробного інфікування – на 13,3% та 
дистресу плода – на 6,7%, а також нормалізувати психоемо-
ційний стан вагітних, що у сукупності покращує акушерські 
та перинатальні наслідки розродження. 

ВИСНОВКИ
Отже, результати проведених досліджень свідчать про 

негативний вплив аденоміозу на стан репродуктивного 
здоров’я жінок. Вирішення цієї наукової проблеми вимагає 
комплексного і поетапного підходу, починаючи з ефективної 
діагностики жіночої безплідності і закінчуючи адекватною 
профілактикою акушерських і перинатальних ускладнень. 
Запронований алгоритм діагностичних і лікувально-профі-
лактичних заходів дозволяє знизити частоту порушень ре-
продуктивного здоров’я у жінок з аденоміозом і може широко 
застосовуватися у практичній охороні здоров’я. 

Профилактика и лечение акушерских  
и перинатальных осложнений у женщин  
с аденомиозом
н.Я. скрипченко, е.М. Павлова

Цель исследования: снижение частоты акушерских и перинаталь-
ных осложнений у женщин с аденомиозом в анамнезе благодаря 
усовершенствованию и внедрению алгоритма диагностических и 
лечебно-профилактических мероприятий.
Материалы и методы. Проведен клинико-лабораторный и функ-
циональный анализ наблюдений за 60 беременными пациентками 
с аденомиозом, которые были распределены на две группы: груп-
пу сравнения – 30 пациенток, получавших общепринятую лечеб-
но-профилактическую терапию, и основную группу – 30 женщин, 
которых проводили по усовершенствованному нами алгоритму 
прегравидарной подготовки и ведения беременности (гормональ-
ная терапия, контроль и коррекция состояния биоты влагалища, 

коррекция метаболических процессов и нарушений системы свер-
тывания крови, диетотерапия по предложенной нами методике, 
коррекция психоэмоциональных нарушений, дозированные физи-
ческие нагрузки). Тридцать здоровых беременных вошли в конт-
рольную группу.
Результаты. Использование усовершенствованного алгоритма 
лечебно-профилактических мероприятий позволяет снизить ча-
стоту плацентарной дисфункции, преэклампсии, преждевремен-
ных родов, аномалий родовой деятельности, внутриутробного ин-
фицирования и дистресса плода, а также нормализовать психоэмо-
циональное состояние беременных, что в совокупности улучшает 
акушерские и перинатальные исходы родоразрешения.
Заключение. Предложенный алгоритм диагностических и лечеб-
но-профилактических мероприятий позволяет снизить частоту 
нарушений репродуктивного здоровья у женщин с аденомиозом и 
может широко применяться в практическом здравоохранении.
Ключевые слова: аденомиоз, беременность, акушерские и перина-
тальные осложнения, профилактика, лечение.
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prevention and treatment of obstetric and perinatal 
complications in women with adenomyosis
n.J. Skrypchenko, o.M. Pavlova 

The objective: to reduce the frequency of obstetric and perinatal 
complications in women with adenomyosis in anamnesis, based on 
the improvement and implementation of the algorithm for diagnostic, 
treatment and preventive measures.
Materials and methods.. Clinical, laboratory and functional analysis of 
observations on 60 pregnant patients with adenomyosis was conducted, 
who were divided into two groups: the comparison – 30 patients who 
received the commonly used treatment and prophylactic measures and 
the main – 30 women who received our advanced algorithm for pregravid 
preparation and pregnancy (hormonal therapy, control and correction of 
the vaginal biota state, correction of metabolic processes and disorders 

of the blood coagulation system, diet therapy according to the method 
proposed by us, correction of psycho-emotional disorders, physical 
activity dose). 30 healthy pregnant women formed a control group.
Results. The use of advanced treatment and prophylactic measures 
algorithm can reduce the frequency of placental dysfunction, 
preeclampsia, premature births, abnormalities in labor, intrauterine 
infection and fetal distress, as well as normalize the psycho-emotional 
state of pregnant women, which in aggregate can improve obstetric and 
perinatal consequences of childbirth.
Conclusion. The requested algorithm for diagnostic and therapeutic 
and prophylactic measures can reduce the incidence of reproductive 
health in women with adenomyosis and can be widely used in practical 
health care.
Key words: adenomyosis, pregnancy, obstetric and perinatal 
complications, prevention, treatment.
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Харчування матері як індикатор  
метаболічного контролю вагітності
І.а. Жабченко, с.в. тертична-телюк, о.р. сюдмак 
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.м. Лук’янової НАмН України», м. Київ

У статті наведено сучасні дані щодо впливу харчування ма-
тері на перебіг та результат вагітності. відзначено негатив-
ний вплив як недостатнього, так і надмірного харчування на 
перебіг вагітності та здоров’я потомства. визначено роль 
низки метаболічних маркерів на час настання пологів і сту-
пінь зрілості плода. Запропоновано шляхи корекції виявле-
них порушень метаболічного контролю вагітності.
Ключові слова: вагітність, харчування, метаболічні маркери, 
стан плода, корекція.

«Лише після того, 
як буде розгадано чинники, що 

лежать в основі недоношеності,
стане можливим здійснити будь-які

розумні спроби попередження цього!» 
проф. Істман, 1947 р. 

Успішна вагітність у жінки проходить ризикований шлях 
від запліднення яйцеклітини і імплантації через трива-

лий період збільшення плаценти та росту плода і до розро-
дження. Слід зазначити, що доля заплідненої яйцеклітини 
далека від безпечної, оскільки 30–50% запліднених яйцеклі-
тин не імплантуються зовсім або гинуть у найближчі терміни 
після запліднення, а навіть серед успішно імплантованих яй-
цеклітин кожна п’ята гине до пологів.

У кінцевому результаті це призводить до невтішної де-
мографічної статистики: навіть у розвинених країнах світу 
близько 10% пологів – передчасні, при цьому у 5% новона-
роджених маса тіла не відповідає терміну гестації, а 3% дітей 
мають більше одного вродженого дефекту [3]. 

На жаль, показники передчасного народження не мають 
тенденції до зниження у всьому світі, а причини цього за-
лишаються до кінця не вивченими, незважаючи на численні 
дослідження у даному напрямку. Водночас передчасно на-
роджені діти з низькою масою тіла мають підвищені ризики 
розвитку багатьох хвороб.

Саме низька маса тіла при народженні – це підвищений 
ризик виникнення різних захворювань у дорослому віці (по-
рушення функцій нервової системи, метаболізму інсуліну / 
глюкози, підвищення артеріального тиску тощо).

Останнім часом стає відомою низка доказів того, що не-
достатнє і неповноцінне харчування матері здатне вплинути 
на перебіг вагітності, її результати та передчасне завершення. 

У «Рекомендаціях ВООЗ з надання допологової допомоги 
задля формування позитивного досвіду вагітності» (2017) у якос-
ті беззаперечно корисної рекомендації з доведеною ефективністю 
представлено наступне: «У групах населення, що страждають від 
недостатнього (за якісним складом та загальною калорійністю) 
харчування, навчання підвищенню енергетичній цінності щоден-
ного раціону та споживання білка знижує частоту народження 
дітей з низькою для гестаційного віку масою тіла.

…У групах населення, що страждають від недостатнього 
харчування, прийом збалансованих харчових білково-енер-
гетичних добавок знижує число мертвонароджень та наро-
дження з низькою для гестаційного віку масою тіла.

…Щоденне вживання внутрішньо препаратів заліза у дозі 
30–60 мг та фолієвої кислоти 400 мкг вагітними дозволяє зни-
зити частоту післяпологового сепсису, передчасних пологів 

та народження дітей з низькою для гестаційного віку масою 
тіла» [2]. 

Окрім загальновідомих даних щодо ролі харчового раціо-
ну у формуванні плода, плаценти та стану новонародженого, 
існують ще так звані сигнали-регулятори метаболізму вагіт-
ної та плода, серед яких значна роль належить кортикотро-
пін-рилізинг-гормону (КРГ). 

У вагітних сироватковий КРГ визначається до кінця І три-
местра і зростає аж до пологів, до рівня, здатного стимулювати 
гіпоталамо-гіпофізарно-адреналову систему матері. Протягом 
тривалого терміну гестації плацента також виробляє КРГ-
зв’язувальний протеїн (КРГ-ЗП), який інактивує КРГ у мате-
ринській циркуляції. Наприкінці вагітності у нормі рівень КРГ-
ЗП знижується. Отже, передчасні пологи можуть бути пов’язані 
не тільки з передчасним підвищенням КРГ у сироватці крові 
матері, але також і з раннім зниженням рівня КРГ-ЗП [3].

Добре відомим є факт того, що передпологове підвищення кор-
тизолу у надниркових залозах плода є важливим для дозрівання 
органів плода, особливо легенів і нирок. Водночас на сьогодні до-
ведено, що кортизол впливає на гіпоталамо-гіпофізарно-адренало-
ву систему плода і екстрагіпоталамічні ділянки мозку, а утворення 
кортизолу у плода стимулює подальшу продукцію КРГ плацен-
тою. Отже, у людини сироватковий кортизол і КРГ корелюють, 
а глюкокортикоїди керують продукцією КРГ плаценти напряму, 
шляхом зв’язку плаценти з гіпофізом і наднирковими залозами 
плода. Помічено, що у жінок, у яких надалі відбуваються перед-
часні пологи, у середині вагітності відзначався підвищений рівень 
КРГ, і темп підвищення КРГ у них значно прискорювався. 

Виникає припущення, що події, які відбуваються на ран-
ніх термінах вагітності, визначають час народження, і в цьому 
бере участь система КРГ–кортизол.

Голодування матері сьогодні розглядається як незалежний 
фактор ризику настання передчасних пологів. На жаль, у світі 
є багато регіонів, де ця проблема є досить актуальною, і нашу 
країну вона не оминула. Наявність військових конфліктів, ве-
ликої кількості вагітних–переміщених осіб, що виношують ди-
тину в умовах хронічного стресу та недостатнього і неякісного 
харчування, робить питання передчасного народження дітей з 
недостатньою масою тіла важливим та гострим.

Так, у дослідженнях на тваринах було встановлено, що грубі 
порушення харчування на ранніх термінах вагітності провокува-
ли прискорене дозрівання гіпоталамо-гіпофізарно-адреналової 
системи плода, при цьому наставали передчасні пологи. Відомо, 
що голодування, навіть коротке, призводить до підвищення се-
креції глюкокортикоїдів, а при енергетичному дефіциті з метою 
зниження маси тіла – змінюється циркадний ритм секреції глю-
кокортикоїдів. Вагітність водночас асоційована зі станом гипер-
секреції інсуліну, з периферійною інсулінорезистентністю і від-
носною гіпоглікемією, а вагітні є більш чутливими до кетонемії 
після короткого періоду голодування. І це правильно як для ху-
дих, так і для вагітних з ожирінням (Hobel and Culhane, 2003) [5].

Херрманн та співавтори (2001) досліджували КРГ сиро-
ватки крові матері при голодуванні у 237 вагітних: жінки, які 
перебували без їжі 13 год і більше, мали більш високі рівні 
КРГ у сироватці крові, при цьому був виявлений зворотний 
лінійний зв’язок між КРГ і терміном гестації під час пологів. 
Було виявлено, що відсутність їжі протягом 13 год підвищує 
ризик розвитку передчасних пологів у 3 рази [6]. 
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Отже, встановлено, що голодування і визначений мета-
болічний маркер ризику передчасних пологів (підвищений 
рівень КРГ) для вагітних є взаємопов’язаними.

Ще одним відомим сигналом-регулятором метаболізму 
вагітної і плода є лептин. 

Лептин – це гормон енергетичного гомеостазу та регуля-
тор споживання їжі, що володіє важливими функціями у ба-
гатьох процесах репродукції: настанні статевого дозрівання, у 
чоловічій і жіночій фертильності, у фолікулогенезі в яєчниках, 
в імплантації яйцеклітини, у зростанні плода та його розвитку.

Лептин сигналізує нервовій системі про критичну кіль-
кість запасу жирової тканини, необхідної для секреції ГТРГ 
і пубертатної активації гіпоталамо-гіпофізарно-гонадної сис-
теми. Саме низькі рівні лептину пов’язані з перериванням 
вагітності, а вкрай високі його рівні відзначаються під час 
вагітності, ускладненій цукровим діабетом і прееклампсією. 

У людини лептин виробляється в обох частинах плаценти 
і є важливим елементом метаболізму як матері, так і плода. 

Загалом вагітність розглядають як стан гіперлептинемії з 
лептинрезистентністю. Відомо, що рівень материнського лептину 
стрімко знижується під час пологів, а концентрація сироватково-
го лептину корелює з жировою масою матері як протягом вагіт-
ності, так і після пологів, що може бути однією з причин високої 
частоти переношування вагітності у жінок з ожирінням [3]. 

Помічено, що при великій масі плода визначається вищий 
рівень лептину, а при багатоплідних вагітностях більший за 
масо-ростовими показниками близнюк має більш високий рі-
вень циркулюючого лептину. Лептин крові пупкового канатика 
пов’язаний з довжиною тіла і окружністю голови новонародже-
ного. Доведено, що лептин чинить ендокринну, аутокринну і па-
ракринну дію, виконує важливу функцію у регуляції росту і роз-
витку плода, тобто є сигналом / маркером цих процесів. Отже, 
лептин є незалежним прогностичним фактором розміру плода.

Цікавим виявився факт того, що лептин і КРГ проявляють 
функціональну взаємодію. Так, КРГ виступає у ролі медіатора 
для анорексигенного ефекту лептину: у мишей введення лепти-
ну зменшує споживання їжі і знижує масу тіла, але при одночас-
ному введенні КРГ даний ефект помітно слабшає. Енергетичне 
обмеження під час вагітності у тварин призводить до збільшен-
ня жирової тканини, більш високих концентрацій циркулюючо-
го лептину і більш високого споживання їжі у дитинчат [3, 5]. 

Також лептин пов’язаний з інсуліном, інсуліноподібним 
фактором росту (ІПФР) і гормоном росту, які також виступа-
ють у ролі сигналів-регуляторів метаболізму вагітної і плода.

Затримка росту плода при енергетичному обмеженні є 
результатом порушення контролю розподілу кисню й енерге-
тичних молекул між матір’ю і плодом. Доступ плода до кисню 
і енергетичних молекул визначається можливостями судин 
плаценти (так звана обмінна поверхня).

Система ІПФР (інсулін, ГР- та ІПФР-зв’язані протеїни) є 
критичною ланкою у процесах росту і розвитку плода. На піз-
ніх термінах гестації основним фактором росту плода висту-
пає ІПФР-1, що продукується печінкою й іншими тканинами 
плода, головним же ембріональним фактором росту є ІПФР-
2. Відомо, що ІПФР-1 корелює з розміром плода та плаценти, 
а гіпоксія спричинює підвищення ІПФР-зв’язаного протеї-
ну-1 у плода, знижуючи доступність ІПФР, порушуючи та-
ким чином його збільшення [3, 6].

У якості наступного енергетичного регулятора вагітності 
в організмі людини виступає L-карнітин.

Саме L-карнітин контролює енергетичний обмін (про-
дукцію мітохондріями АТФ), метаболізм ліпідів та пов’язані 
з цим інші види обміну речовин. Зі збільшенням терміну гес-
тації у плаценті зростає кількість мітохондрій, що приводить 
до збільшення вкладу електронно-транспортних ланцюгів 
мітохондрій плаценти у процеси генерації АФК (активних 
форм кисню). 

Плацента є центром енергетичного метаболізму, важли-
вого як для плода, так і для материнського організму. При не-
достатній функції L-карнітину виснажуються окремі ланки 
антиоксидантного захисту, що провокує розвиток системно-
го окиснювального стресу організму. Так, при прееклампсії, 
гестаціонному цукровому діабеті та ожирінні відзначено над-
мірне утворення активних форм кисню і посилення окисню-
вального стресу. Як наслідок цих процесів – розвиток пла-
центарної недостатності і невиношування вагітності. 

Як відомо, через плаценту до плода надходять всі життєво 
необхідні для його розвитку поживні речовини (глюкоза, амі-
нокислоти, жирні кислоти, мікроелементи, вітаміни). Карні-
тин надходить до плода з кровотоку матері через плаценту ак-
тивним транспортом за участю іонів натрію. При цьому кон-
центрація карнітину у крові плода вища, ніж у крові матері. 

У сучасному світі у результаті дії багатьох факторів се-
ред вагітних все більше діагностують симптоми плацентарної 
дисфункції (ПД). Неповноцінне функціонування плаценти 
призводить до небажаних наслідків для плода, починаючи від 
розвитку синдрому затримки росту плода (СЗРП) і закінчу-
ючи низкою захворювань [1, 4]. 

L-карнітин є головним кофактором обміну жирних кислот 
(ЖК) у клітинах, оскільки відіграє роль основного переносника 
довголанцюжкових жирних кислот до мітохондрій, де відбува-
ється їхнє бета-окиснення до ацетил-КоА з наступним утворен-
ням АТФ (1 молекула ЖК дає від 128 до 164 молекул АТФ). 

Окрім зазначених функцій, L-карнітин: 
– в иводить з цитоплазми клітин метаболіти і токсичні 

речовини; 
– покращує метаболічні процеси;
– чинить нейро-, гепато- та кардіопротекторну дію; 
– підвищує працездатність, прискорює ріст;
–  сприяє збільшенню м’язової маси і зниженню кількос-

ті жиру в адипоцитах та нормалізації основного обміну 
при гіпертиреозі; 

– зменшує симптоми фізичного і психічного перенапруження;
– підвищує концентрацію уваги. 
При інтенсивному фізичному навантаженні і заняттях 

спортом карнітин збільшує витривалість, підвищує поріг бо-
льової чутливості м’язів, оптимізує роботу скелетних м’язів 
та серцевого м’яза, сприяє зменшенню ішемії міокарда та об-
меженню інфарктної зони, стимулює клітинний імунітет.

L-карнітин є фізіологічною речовиною для організму людини, 
він синтезується в організмі у печінці, нирках і мозковій тканині. 
Ендогенний синтез L-карнітину забезпечує лише 10–25% добової 
потреби, решту організм повинен отримувати із зовнішніх джерел 
– з їжею (яловичина, м’ясо качки, свинина, молочнокислі продук-
ти, вершки) або ліками. У разі порушення балансу між постачан-
ням L-карнітину ззовні та його потребою формується вторинна 
карнітинова недостатність, яка проявляється порушеннями в 
енергетичному обміні та клітинному метаболізмі в цілому. 

Основні ознаки дефіциту L-карнітину: 
– швидка стомлюваність;
– знижена працездатність, астенія;
– м’язова слабкість, гіпотонія і гіпотрофія;
– зниження фізичної, психомоторної і розумової активності; 
– сонливість або дратівливість; 
– порушення функції серця і печінки;
– жирова дегенерація тканин; 
– зниження імунітету;
– часті інфекційні захворювання.
Останніми роками з’явилась нова інформація щодо ролі 

L-карнітину при заплідненні. З’ясувалось, що проникнувши 
при заплідненні зі сперматозоїду до яйцеклітини, карнітин 
активує в ній генетичні механізми синтезу власного карні-
тину, у міру накопичення якого починають працювати фер-
ментні системи життєзабезпечення зародка, запускаючи про-
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цес його росту. У ході розвитку плода новоутворені клітини, 
у тому числі і нервові, мають можливість синтезувати свій 
карнітин, який вони виробляють (під генетичним контро-
лем) протягом усього свого життя у кількостях, необхідних 
для виконання своїх функцій, підтриманні метаболічних про-
цесів на даному рівні розвитку тканини і її збереження [1].

Щодо ролі L-карнітину для розвитку плода відомо на-
ступне: у збідненому киснем і глюкозою середовищі, в якому 
розвивається плід, енергетичні можливості гліколізу обмеже-
ні, і основним джерелом матеріалу слугують жирні кислоти. 
Жирнокислотний тип метаболізму здатний функціонувати 
при низькому напруженні кисню у тканинах, що попереджає 
розвиток біоенергетичної гіпоксії, але вимагає великої кіль-
кості карнітину. Тому синтез карнітину в організмі плода та 
його постачання до організму матері повинні відбуватися у 
зростаючій прогресії, у міру зростання і розвитку, у тісному 
взаємозв’язку з розвитком залоз внутрішньої секреції.

Наслідками недостатності карнітину в організмі матері у 
період вагітності для дітей першого року життя можуть стати:

– гіпотрофія і недоношеність;
– гіпербілірубінемія новонароджених; 
–  серцево-легенева недостатність; 
–  перинатальна енцефалопатія з синдромами м’язової 

дистонії, гіпотонії і м’язовим гіпертонусом; 
–  вегетативні дисфункції (відрижка, порушення термо-

регуляції, сну); 
–  підвищена нервово-рефлекторна збудливість і судомні 

стани;
–  хронічні розлади харчування (як з дефіцитом, так і з 

надмірною масою тіла) у дитячому віці; 
–  затримка рухового і психічного розвитку [1, 4].

Добова потреба в L-карнітині становить для дорослих 200–
500 мг на добу, при підвищеній потребі – до 2 г на добу, у період 
вагітності і лактації потреба зростає у 4–20 разів (2–6 г/добу).

Корекцію карнітинової недостатності слід проводити ме-
дикаментозно, застосовуючи препарат Алміба (Гранд Медікал 
Груп АГ, Швейцарія), 1 флакон орального розчину якого міс-
тить 1 г левокарнітину. Початкова доза для вагітної – 1 фла-
кон/добу, звичайна доза для дорослого – 1–3 г/добу. Серед-
ній курс лікування становить 1–3 міс.

ВИСНОВКИ
Стан харчування матері впливає на перебіг та результат 

вагітності.
Як недостатнє (голодування), так і надмірне (ожиріння) 

харчування може негативно вплинути на перебіг вагітності та 
здоров’я потомства.

Метаболічні маркери (КРГ, лептин, ПРГ, ІПФР-1, -2) 
впливають на час настання пологів і ступінь зрілості плода.

Система ІПФР відіграє головну роль у зростанні плода 
протягом вагітності.

Плацентарний гормон росту (ПРГ) впливає на материн-
сько-плацентарну взаємодію та регулюється глюкозою сиро-
ватки крові матері.

Лептин відіграє роль основного регулятора надходження 
їжі, є гормоном енергетичного гомеостазу.

L-карнітин контролює енергетичний обмін (продукцію 
мітохондріями АТФ), метаболізм ліпідів та пов’язані з цим 
інші види обміну речовин. 

Корекція харчування, повноцінне отримання L-карнітину як 
речовини, що нормалізує енергообмін в організмі матері і плода, 
дає змогу попередити настання передчасних пологів та ЗВУРП.

Питание матери как индикатор метаболического 
контроля беременности
И.а. Жабченко, с.в. тертычная-телюк, 
о.р. сюдмак

В статье приведены современные данные о влиянии питания ма-
тери на течение и исход беременности. Отмечено негативное вли-
яние как недостаточного, так и чрезмерного питания на течение 
беременности и здоровье потомства. Определены роль ряда мета-
болических маркеров при наступлении родов и степень зрелости 
плода. Предложены пути коррекции выявленных нарушений ме-
таболического контроля беременности.
Ключевые слова: беременность, питание, метаболические марке-
ры, состояние плода, коррекция.

Мother’s nutrition as an indicator of metabolic 
control of pregnancy
i.A. Zhabchenko, S.v. tertychnaya-telyuk,  
o.r. Sydmak

The article provides current data on the effect of maternal nutrition 
on the course and outcome of pregnancy. The negative impact of both 
undernutrition and overnutrition on the course of pregnancy and 
the health of offspring was noted. The role of a number of metabolic 
markers at the onset of labor and the degree of maturity of the fetus. 
The ways of correction of revealed violations of metabolic control of 
pregnancy are proposed.
Key words: pregnancy, nutrition, metabolic markers, fetal status, 
correction.
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Прогнозування прееклампсії у жінок  
з ендотеліальною дисфункцією
д.о. Говсєєв 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 
Клінічний пологовий будинок № 5, м. Київ

Мета дослідження: розроблення методики прогнозування 
прееклампсії у жінок із ендотеліальною дисфункцією. 
Матеріали та методи. Було проведено комплексне обсте-
ження 90 вагітних, яких було розподілено на три групи. До 
контрольної (1-ї) групи увійшли 30 пацієнток без ендоте-
ліальної дисфункції, з неускладненим перебігом вагітності 
і пологів; до 2-ї групи – вагітні з ранньою ендотеліальною 
дисфункцією (n=30), гестаційний період яких перебігав без 
клінічних симптомів прееклампсії та у яких були виявлені 
легкі порушення у гемодинамічній системі мати–плацен-
та–плід. До 3-ї групи (основної) увійшли вагітні з ранньою 
ендотеліальною дисфункцією (n=30), з клінічними про-
явами прееклампсії, вагітність яких перебігала з порушен-
нями у материнській і плодовій гемодинаміці і закінчилася 
народженням дітей з ознаками гіпоксії. Усім вагітним на 
термінах 6–8, 18–21, 28–31, 35–37, 38–41 тиж проводили 
акушерське і клініко-лабораторне обстеження, ехографіч-
не, допплерометричне дослідження, ехокардіографію і до-
слідження ендотеліальної функції.
Результати. У вагітних з прееклампсією на тлі вихідної ен-
дотеліальної дисфункції прослідковувалися більш виражені 
порушення реакції судинної стінки на компресію порівняно 
з контрольною групою. З ранніх термінів вагітності виявляли 
порушення функції ендотелію легкого і середнього ступеня 
тяжкості. Передвісниками розвитку прееклампсії є неадек-
ватна реакція судинної стінки на проведення проби з ендо-
телійзалежною вазодилатацією у динаміці вагітності, під час 
якої відбувається збільшення діаметра плечової артерії менш 
ніж на 15% і незначне збільшення пікової швидкості систоли 
кровотоку. Зміна функції ендотелію у групі з розвинутою пре-
еклампсією на терміні другої хвилі інвазії трофобласта була 
менше 4%. У групах з неускладненою вагітністю зміна функції 
ендотелію у першій половині вагітності була більше 4%. При 
ускладненому перебігу вагітності протягом ІІ і ІІІ триместрів 
прогресивно зменшувався приріст діаметра плечової артерії, 
а перед пологами спостерігалася патологічна реакція ендоте-
лію. У пацієнток контрольної групи відзначали активізацію 
ендотеліальної функції протягом усієї вагітності. 
Заключення. На підставі отриманих даних був розроблений 
метод прогнозування розвитку прееклампсії.
Ключові слова: прееклампсія, ендотеліальна дисфункція, 
прогнозування. 

Прееклампсія (ПЕ) є проблемою сучасного акушерства, 
посідає провідне місце у структурі материнської і пе-

ринатальної захворюваності і смертності [1, 2]. За даними 
ВООЗ, ПЕ становить основну частину всіх гіпертензивних 
порушень під час вагітності [3, 4].

Частота розвитку ПЕ залишається високою, тому що клі-
нічний перебіг цього грізного ускладнення неоднорідний. Ви-
діляють ранні ПЕ – частіше розвивається у молодих здорових 
першовагітних із обтяженим спадковим анамнезом. Харак-
теризується тяжким перебігом і високою частотою розвитку 
ускладнень. Пізню ПЕ діагностують частіше у повторновагіт-
них із ускладненим соматичним анамнезом, ускладнення роз-

виваються рідше [5–7]. Незважаючи на велику кількість дослі-
джень, присвячених вивченню різних аспектів ПЕ вагітних, до 
сьогодні немає єдиної теорії патогенезу і етіології ранньої ПЕ, 
особливо це стосується пацієнток з ранньою епітеліальною 
дисфункцією (ЕД) на тлі екстрагенітальної патології.

В останні роки сформульована концепція, згідно з якою 
найважливішою патогенетичною ланкою ускладнень вагітнос-
ті є тромбофілічні стани та ЕД [6, 7]. Дослідження, присвячені 
вивченню взаємозв’язків між ПЕ, артеріальною гіпертензією, 
станом гемостазу і ЕД у вагітних небагаточисельні [6, 7].

Сьогодні ПЕ розглядається як гострий ендотеліоз артері-
альних судин материнського організму, який формується у 
разі патологічного перебігу другої хвилі інвазії трофобласта 
(16–18 тиж), у результаті якого відбувається неповна інвазія 
цитотрофобласта у спіральні артерії. Порушення гестацій-
ної перебудови децидуального (5–7 тиж) і міомітрального 
(16–18 тиж) сегментів спіральних артерій зумовлює збере-
ження м’язової оболонки, ендотелію і еластичної мембрани, а 
головне – вузького просвіту артерій. Ці зміни призводять до 
гіпоперфузії, ішемії плаценти і розвитку плацентарної дис-
функції (ПД) і ПЕ [6, 7].

Зазначене вище слугувало підставою для проведення на-
укового дослідження. 

мета дослідження: розроблення методики прогнозуван-
ня прееклампсії у жінок з ЕД. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для вирішення поставленої мети проведено комплексне 

обстеження 90 вагітних, яких було розподілено на три групи.
У дослідження пацієнток включали за клініко-анамнес-

тичними та анатомо-функціональними даними, особливостя-
ми перебігу вагітності у ранні терміни, за наявністю ранньої 
ЕД, гемодинамічних порушень фетоплацентарного комплек-
су (ФПК), ПЕ. Усім вагітним проводили обстеження за Шка-
лою оцінки чинників ризику перинатальної патології.

До 1-ї (контрольної) групи (КГ) увійшли 30 пацієнток без 
ЕД, з неускладненим перебігом вагітності і пологів. Усі жінки 
мали адаптаційні зміни у матково-плацентарному кровотоці 
(МПК) протягом вагітності. Вагітність перебігала без пору-
шень гемодинаміки МПК. Пологи у групі закінчилися доно-
шеними здоровими дітьми.

До 2-ї групи увійшли жінки з ранньою ЕД (n=30), вагіт-
ність яких перебігала без клінічних симптомів ПЕ та у яких 
були виявлені легкі порушення у гемодинамічній системі 
мати–плацента–плід.

До 3-ї групи (основної) включені вагітні з ранньою ЕД 
(n=30), з клінічними проявами ПЕ. Їхній гестаційний період 
перебігав з порушеннями у материнській і плодовій гемоди-
наміці, пологи закінчилися народженням дітей з ознаками 
гіпоксії. 

Усім вагітним на термінах 6–8, 18–21, 28–31, 35–37, 38–
41 тиж проводили акушерське і клініко-лабораторне обстежен-
ня, ехографічне, допплерометричне дослідження, ехокардіогра-
фію (ехоКГ) і дослідження ендотеліальної функції (ЕЗВД ПА 
– ендотелійзалежна вазодилатація плечової артерії). 
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час оцінювання клінічних аспектів перебігу вагітності та 
пологів в обстежених жінок було встановлено, що більшість жі-
нок 3-ї групи були повторновагітними першороділями. Екстра-
генітальна патологія виявлена у 73,3% жінок, переважно ВСД, 
анемія, ожиріння, захворювання нирок. Патологія репродук-
тивної системи була представлена запальними захворюваннями 
і гормональними порушеннями. Перебіг попередньої вагітності 
ускладнювався рецидивною загрозою переривання, ПД, вну-
трішньоутробною інфекцією і гіпоксією плода, а також після-
пологовими інфекційними ускладненнями. Передчасні пологи 
були у 46,7% випадків, а патологічну крововтрату фіксували у 
53,3% жінок. Усі новонароджені цієї групи народилися з ознака-
ми гострої гіпоксії різного ступеня тяжкості. Інфекційні усклад-
нення у післяпологовий період розвинулися у майже половини 
породіль. Виписка жінок з пологового будинку відбувалася на 
6–10-у добу після пологів. Близько третини новонароджених 
було переведено на другий етап виходжування. 

Під час оцінювання гестаційних змін функції ендотелію 
(ЗФЕ) у вагітних 3-ї групи встановлено, що у терміні 6–8 тиж 
вихідний діаметр ПА (ДПА1) дорівнював 3,65±0,4 мм, що не 
мало достовірної відмінності від показників КГ. Відразу піс-
ля компресії відзначали збільшення діаметра ПА на 9,9±3,4% 
(р>0,05) з підвищенням швидкості кровотоку на 7,1±1,5%. 
Після проби (ДПА2) діаметр ПА становив 4,2±0,4 мм. Від-
соток постоклюзійної вазодилатації (ВПДІ) становив 
14,2±3,6%, що було достовірно менше порівняно з даними, 
отриманими у КГ (30,1±4,3%). Вихідна пікова швидкість сис-
толи (ПШС) кровотоку становила 40,2±4,1 см/с, але після 
компресійної проби зменшилася на 3,3±0,6%. Загальне підви-
щення ПШС кровотоку становило 2,4±0,2%. Індивідуальне 
оцінювання ендотеліальної функції у кожному конкретному 
випадку засвідчило, що у всіх жінок 3-ї групи на початку ва-
гітності діагностували ендотеліальну дисфункцію (ЕТД), всі 
вагітні мали загальний приріст ДПА менше 15%. Вираже-
ність порушення функції ендотелію протягом вагітності була 
різною. У 40,0% вагітних фіксували ЕТД середнього ступеня, 
а 60,0% вагітних мали ЕТД легкого ступеня вираженості.

У 18–21 тиж вагітності ДПА1 становив 3,9±0,4 мм, після 
проби з реактивною гіперемією він збільшився на 7,9±2,3% і 
через 1 хв додатково збільшився на 3,5±1,7%. Загальний від-
сотковий приріст діаметра ПА становив 11,7±1,5% (що було 
у 3,5 разу менше порівняно з неускладненим перебігом вагіт-
ності). ПШС кровотоку після проби знизилася на 1,3±0,2% 
(у КГ ПШС підвищилася на 18–20%). ЗФЕ становила менше 
4%, що статистично достовірно нижче за показники КГ.

У терміні 18–21 тиж легкий ступінь ЕТД при пробі з гіпе-
ремією реєстрували у 60,0% вагітних, ЕТД середнього ступе-
ня була виявлена у 40,0% жінок.

На терміні 28–31 тиж постоклюзійна вазодилатація ПА 
становила 3,8±0,6% і 1,7±0,3% із загальним приростом на 
5,6±0,5%. Швидкість кровотоку знизилася на 12,2±4,8%, що 
було достовірне менше порівняно з результатами, отримани-
ми у КГ (р<0,05). 

У терміні 28–31 тиж легкий ступінь ЕД під час манжетко-
вої проби фіксували у 43,3% вагітних, ЕД середнього ступеня 
була виявлена у 46,7% жінок, парадоксальна реакція ендоте-
лію була зафіксована в 10,0% вагітних.

У 35–37 тиж у зв’язку з тим, що в описуваній судині у де-
яких вагітних була виявлена парадоксальна реакція на комп-
ресію, відсотковий приріст був незначний. У ході проведення 
проби діаметр зменшився на 0,12±0,04%, потім додатково змен-
шився на 0,19±0,02% із загальним зменшенням 0,21±0,04%.

ПШС кровотоку у ПА знизилася у цілому на 10,4±2,8%, 
що було достовірне менше порівняно з результатами, отри-
маними у КГ (р<0,05).

У 35–37 тиж ЕТД середнього ступеня вираженості була 
зареєстрована у 60,0% випадків, у 40,0% жінок виявлена па-
радоксальна реакція.

Слід зазначити, що у більшості пацієнток 3-ї групи по-
логи були передчасними або терміновими у 35–39 тиж вагіт-
ності. З цієї причини дослідження ендотеліальної функції у 
терміні 40–41 тиж не проводили.

Отже, у 3-й групі вагітних з вихідною ЕД прослідковува-
лися більш виражені порушення реакції судинної стінки на 
компресію порівняно з КГ. З ранніх термінів вагітності ви-
являли порушення функції ендотелію легкого і середнього 
ступеня тяжкості. Постійне зниження ППД прогресувало зі 
збільшенням терміну гестації. У терміні другої хвилі інвазії 
трофобласта не відбувалося адекватної реакції ендотелію 
(ЗФЕ була менше 4%), що значно нижче порівняно з не-
ускладненим перебігом вагітності (більше 5–8%).

Передвісниками розвитку ПЕ є неадекватна реакція су-
динної стінки на проведення проби з ендотелійзалежною ва-
зодилатацією у динаміці вагітності, під час якої відбувається 
збільшення діаметра ПА менш ніж на 15% і незначне підви-
щення ПШС кровотоку. У терміни першої і другої хвилі ін-
вазії трофобласта ЕЗВД у 3-й групі була у 2–3,5 разу менш 
вираженою порівняно з неускладненим перебігом вагітності. 
ЗФЕ у групі з розвинутою ПЕ на терміні другої хвилі інвазії 
трофобласта була менше 4%. У групах з неускладненою ва-
гітністю ЗФЕ у першій половині вагітності була більше 4%.

При ускладненому перебігу вагітності протягом ІІ і ІІІ 
триместрів прогресивно зменшувався приріст ДПА, а перед 
пологами спостерігалася патологічна реакція ендотелію. У той 
самий час у пацієнток КГ фіксували активізацію ендотеліаль-
ної функції протягом усієї вагітності. На підставі отриманих 
даних був розроблений метод прогнозування розвитку ПЕ. 

Клінічний перебіг ПЕ неоднорідний, що значною мірою 
утруднює прогнозування ПЕ, своєчасну доклінічну діагнос-
тику, оцінювання ступеня тяжкості. Вагітність у жінок з екс-
трагенітальною патологією (ЕГП), яка у більшості випадків 
перебігає з ЕТД, супроводжується великою кількістю усклад-
нень. ПЕ, що розвивається на тлі попередньої ЕТД, характе-
ризується тим, що починається рано (до 32–34 тиж вагітнос-
ті), супроводжується ПД і перебігає особливо тяжко. Резер-
вами зниження материнської і перинатальної захворюваності 
і смертності є її прогнозування.

Способів прогнозування ПЕ за ЕТД багато, але вони не зачі-
пають всі етапи патогенезу (в основному використовуються біо-
хімічні маркери) і не можуть широко використовуватися через 
інвазивність і дорожнечу. Було розглянуто системний підхід, 
що враховує всі ланки гемодинамічної системи мати–плацен-
та–плід. Спосіб грунтується на етіопатогенетичних критеріях 
ЗФЕ судин у динаміці першої половини вагітності. Даний ме-
тод дослідження функції ендотелію підходить для широкого 
використання, оскільки він є легкодоступним, неінвазивним, не 
вимагає використання додаткової апаратури, його можна про-
водити багато разів, також він дозволяє швидко зробити висно-
вок відразу після завершення дослідження і може бути проведе-
ний будь-яким лікарем ультразвукової діагностики (без додат-
кової спеціалізації) під час ультразвукового скринінгу вагітних. 
Незважаючи на простоту дослідження, даний метод дозволяє 
визначити індивідуальну для кожної вагітної комплексну ха-
рактеристику всіх функцій ендотелію: регуляцію тонусу судин 
і артеріального тиску, корекцію коагуляційних властивостей 
крові, дифузію води, іонів, метаболітів і багато що інше.

У даному дослідженні у терміні 6–8 тиж вагітності під час 
вивчення зміни діаметра ПА протягом проби з реактивною 
гіперемією визначали вихідний показник потокозалежної 
дилатації (ВПДІ) плечової артерії як характеристику ендо-
телійзалежної відповіді, рівний відношенню зміни ДПА про-
тягом реактивної гіперемії до її діаметра у спокої у відсотках.
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На терміні вагітності 18–21 тиж повторно проводили ман-
жеткову пробу з реактивною гіперемією і розраховували кін-
цевий показник потокозалежної дилатації (ППДК) плечової 
артерії у відсотках. За результатами двох проведених дослі-
джень – початкового і кінцевого – визначали показник ЗФЕ:

ЗФЕ = ППДК – ВПДІ.
Величина активізації функції ендотелію протягом 2 хв ін-

вазії трофобласта є прогностичним критерієм розвитку ПЕ. 
У контрольній і 2-й групах показник ЗФЕ у динаміці першої 
половини вагітності збільшувався на 4% і більше порівняно 
з вихідними значеннями, вагітність перебігала без клінічних 
проявів ПЕ. У 3-й групі показник ЗФЕ збільшувався менш ніж 
на 4% – це демонструвало патологічний перебіг другої хвилі 
інвазії трофобласта, і у пацієнток надалі формувалося пору-
шення функції ФПК і неадекватна перебудова гемодинамічної 
системи матері, у тому числі наростала ЕТД, розвивалася ПЕ.

Аналіз отриманих результатів засвідчив, що прогностичним 
гемодинамічним маркером розвитку ПЕ є неадекватна ЗФЕ 
судин матері протягом першої половини вагітності. Якщо ен-
дотелійзалежна дилатація ПА знижується або збільшується 
менш ніж на 4% щодо вихідних значень першого дослідження 
(ЗФЕ<4%), прогнозують розвиток ПЕ, а якщо показник ЗФЕ 
збільшується на 4% і більше порівняно з вихідними значеннями 
(ЗФЕ≥4%), прогнозують вагітність без клінічних проявів ПЕ.

Упровадження даного методу прогнозування дозволяє 

виділити групу ризику щодо розвитку ПЕ у першій половині 
вагітності і зменшити розвиток тяжких ускладнень у матері і 
новонародженого.

ВИСНОВКИ
Отже, у вагітних з прееклампсією на тлі вихідної ендотелі-

альної дисфункції прослідковувалися більш виражені порушен-
ня реакції судинної стінки на компресію порівняно з контроль-
ною групою. З ранніх термінів вагітності виявлялися порушен-
ня функції ендотелію легкого і середнього ступеня тяжкості. 
Передвісниками розвитку прееклампсії є неадекватна реакція 
судинної стінки на проведення проби з ендотелійзалежною 
вазодилатацією у динаміці вагітності, під час якої відбувається 
збільшення діаметра плечової артерії менше ніж на 15% і не-
значне збільшення пікової швидкості систоли кровотоку. Зміна 
функції ендотелію у групі з розвинутою прееклампсією на тер-
міні другої хвилі інвазії трофобласта була менше 4%. У групах 
з неускладненою вагітністю зміна функції ендотелію у першій 
половині вагітності була більше 4%. При ускладненому перебігу 
вагітності протягом ІІ і ІІІ триместрів прогресивно зменшував-
ся приріст діаметра плечової артерії, а перед пологами спостері-
галася патологічна реакція ендотелію, а у пацієнток контрольної 
групи відзначали активізацію ендотеліальної функції протягом 
усієї вагітності. На підставі отриманих даних був розроблений 
метод прогнозування розвитку прееклампсії. 

Прогнозирование преэклампсии у женщин  
с эндотелиальной дисфункцией
д.а. Говсеев

Цель исследования: разработка методики прогнозирования пре-
эклампсии у женщин с эндотелиальной дисфункцией.
Материалы и методы. Было проведено комплексное обследо-
вание 90 беременных, которые были разделены на три группы. В 
контрольную (1-ю) группу вошли 30 пациенток без эндотелиальной 
дисфункции, с неосложненным течением беременности и родов; во 
2-ю группу – беременные с ранней эндотелиальной дисфункцией 
(n=30), беременность которых протекала без клинических симпто-
мов преэклампсии и у которых были выявлены легкие нарушения в 
гемодинамической системе мать–плацента–плод. В 3-ю группу (ос-
новную) вошли беременные с ранней эндотелиальной дисфункцией 
(n=30), с клиническими проявлениями преэклампсии, беремен-
ность которых протекала с нарушениями в материнской гемодина-
мике и гемодинамике плода и закончилась рождением детей с при-
знаками гипоксии. Всем беременным на сроках 6–8, 18–21, 28–31, 
35–37, 38–41 нед проводили акушерское и клинико-лабораторное 
обследование, эхографическое, допплерометрическое исследование, 
эхокардиографию и исследование эндотелиальной функции.
Результаты. У беременных с преэклампсией на фоне исходной эн-
дотелиальной дисфункции прослеживались более выраженные на-
рушения реакции сосудистой стенки на компрессию в сравнении с 
контрольной группой. С ранних сроков беременности проявлялись 
нарушения функции эндотелия легкой и средней степени тяжести. 
Предвестниками развития преэклампсии являются неадекватная 
реакция сосудистой стенки на проведение пробы с эндотелийзави-
симой вазодилатацией в динамике беременности, при которой про-
исходит увеличение диаметра плечевой артерии меньше чем на 15% 
и незначительное увеличение пиковой систолической скорости кро-
вотока. Изменение функции эндотелия в группе с развившейся пре-
эклампсией на сроке второй волны инвазии трофобласта было менее 
4%. В группах с неосложненной беременностью изменение функции 
эндотелия в первой половине беременности было более 4%. При ос-
ложненном течении беременности в течение ІІ и ІІІ триместра про-
грессивно уменьшался прирост диаметра плечевой артерии, а перед 
родами наблюдалась патологическая реакция эндотелия. У пациен-
ток контрольной группы отмечалась активизация эндотелиальной 
функции на протяжении всей беременности. 
Заключение. На основе полученных данных был разработан метод 
прогнозирования развития преэклампсии.
Ключевые слова: преэклампсия, эндотелиальная дисфункция, про-
гнозирование. 

preeclampsia forecasting at women with endothelial 
dysfunction
d.o. Govseev 

The objective: to develop technique of forecasting of preeclampsia at 
women with endothelial dysfunction. 
Materials and methods. We conducted complex examination of 90 
pregnant women who were divided into three groups. The control (1) 
group was made by 30 patients without endothelial dysfunction with 
the uncomplicated course of pregnancy and labors. The 2nd group – 
pregnant women with the early endothelial dysfunction (n=30) which 
pregnancy proceeded without clinical symptoms of preeclampsia at 
which mild disturbances in hemodynamic system a mother-placenta-
fetus were taped. The 3rd group (main) – pregnant women with 
early endothelial dysfunction (n=30), with clinical implications of 
preeclampsia, pregnancy proceeded with disturbances in maternal and 
fetus hemodynamic, ended with the birth of children with hypoxia 
signs. To all pregnant women on terms (6–8, 18–21, 28–31, 35–37, 
38–41 weeks) conducted obstetric and clinical-laboratory research, 
ehografical, dopplerometrical research, an echocardiography and 
research of endothelial function.
Results. At pregnant women with preeclampsia against initial 
endothelial dysfunction were traced more expressed disturbances of 
reaction of vascular wall on compression in comparison with control 
group. From early durations of gestation disturbances of function of 
an endothelium mild and moderate severity were shown. Harbingers of 
development of preeclampsia are inadequate reaction of vascular wall 
to carrying out assay about an endothelium dependent vazodilatation 
in dynamics of pregnancy at which there is an augmentation of diameter 
of humeral artery less, than for 15% and insignificant augmentation of 
peak systolic rate of blood flow. Change of function of an endothelium 
in group with the developed preeclampsia on the term of the second 
wave of an invasion of trophoblast was less than 4%. In groups with 
uncomplicated pregnancy change of function of an endothelium in the 
first half of pregnancy was more than 4%. At the complicated course of 
pregnancy during the second and third trimester the gain of diameter of 
humeral artery progressively decreased, and before labors pathological 
reaction of an endothelium was observed, and at patients of control 
group activization of endothelial function throughout pregnancy 
became perceptible. 
Conclusion. On the basis of the obtained data the way of forecasting of 
development of preeclampsia was developed.

Key words: preeclampsia, endothelial dysfunction, forecasting. 
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

МЕДИКИ УКРАИНЫ МОГУТ РУКОВОДСТВОВАТЬСЯ  
СОВРЕМЕННЫМИ ПРОТОКОЛАМИ ВООЗ И eUcAst

Украинские врачи теперь могут руководство-
ваться  клиническими рекомендациями ВООЗ в 
ежедневной практике. Соответствующий приказ 
МОЗ Украины № 1752 прошел регистрацию в Ми-
нюсте Украины. В перечене источников клиниче-
ских руководств – теперь сайты ВООЗ (WHO) и 
Еврокомитета, определяющего антимикробную 
резистентность (EUCAST).

Какие возможности для украинских медиков 
появляются в связи с данными изменениями? 
Согласно данным Центра общественного здо-
ровья МОЗа Украины, современная медпракти-
ка давно требовала дополнительных источников 
клинических руководств. Это важно для введения 
в сфере социально опасных болезней принци-
пов, основанных на доказательной медицине.

ВООЗ располагает рекомендациями для раз-
ных стран, основание для которых – мониторинг 
и анализ эпидситуации по ВИЧ-инфекции и СПИ-
Ду, туберкулезу, уровням дохода населения и т.д. 
Использование клинических руководств ВООЗ 
поможет ввести в отечественное здравоохране-

ние методики современной диагностики, тера-
пии и профилактики ВИЧ-инфекции и резистент-
ных форм туберкулеза. Ведь назначить противо-
микробное средство без определения чувстви-
тельности микроорганизмов к нему надлежащим 
образом невозможно.

Организация EUCAST, протоколы которой те-
перь могут использовать украинские медики, яв-
ляется на данный момент ведущим ресурсом в 
вопросах мониторинга противомикробной рези-
стентности: ассоциация непрерывно обновляет 
показатели чувствительности микроорганизмов, 
гармонизирует критерии оценивания чувстви-
тельности микроорганизмов в европейских стра-
нах. Теперь украинскими лабораториями также  
могут использоваться новые рекомендации, ос-
нованные на современных исследованиях, вме-
сто устаревших инструкций. Это является боль-
шим шагом в решении проблемы антибиотикоре-
зистентности.

Автор: Светлана Евсеева

Источник: Медицинский портал Здоров-Инфо 
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Досвід застосування препарату Магнефар В
6
  

в акушерській практиці
о.а. диндар 
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ

Мета дослідження: визначення ефективності та безпечності 
застосування вагітними препарату магнефар в6 щодо зни-
ження частоти акушерських і перинатальних ускладнень.
Матеріали та методи. Проведено обстеження 60 жінок у 
другій половині вагітності. До основної групи спостережен-
ня увійшли 30 вагітних, які з метою профілактики акушер-
ських і перинатальних ускладнень протягом другої полови-
ни вагітності вживали фармпрепарат магнефар в

6; 30 ва-
гітних, що не вживали препаратів магнію, увійшли до групи 
порівняння. Симптоми магнієвого дефіциту визначали шля-
хом анкетного опитування. Проведено аналіз клінічного пе-
ребігу другої половини вагітності, пологів, післяпологового 
періоду, стану плода і новонародженого з визначенням час-
тоти і структури акушерських і перинатальних ускладнень.
Результати. Анкетне опитування, що проведено у вагітних 
основної і порівняльної груп у 24–26 тиж, виявило симптоми 
дефіциту магнію у 86,6% випадків. Після проведеної корек-
ції фармпрепаратом магнефар в

6 в основній групі вагітних 
відзначено суттєве покращання самопочуття та зниження 
частоти і тяжкості проявів магнієвого дефіциту. Проте у міру 
збільшення терміну гестації зросла кількість вагітних групи 
порівняння з симптомами дефіциту магнію, що негативно 
позначилось на перебігу вагітності, пологів, післяполого-
вого періоду, стані плода та новонародженого. Основними 
ускладненнями були: загроза передчасних пологів, пре-
еклампсія, анемія, плацентарна дисфункція, симптоми рес-
піраторної вірусної інфекції, загострення екстрагенітальної 
патології, гестаційний цукровий діабет, передчасний розрив 
плодових оболонок, аномалії пологової діяльності, дистрес 
плода, дефект плацентарної тканини, епізіо-/перинеотомія. 
Післяпологовий період ускладнився розходженням швів 
промежини, субінволюцією матки, тромбофлебітом поверх-
невих вен нижніх кінцівок, інфільтрацією післяопераційного 
шва, післяпологовим ендометритом, гемороєм. Ускладнен-
нями стану новонароджених визнані: асфіксія, синдром ди-
хальних розладів, реалізація внутрішньоутробного інфіку-
вання, постгіпоксична енцефалопатія.
Заключення. Проведена корекція дефіциту магнію фарм-
препаратом магнефар в

6 забезпечила зниження частоти і 
тяжкості ускладнень перебігу вагітності, пологів, післяполо-
гового періоду, покращання стану плода і новонародженого. 
Ключові слова: дефіцит магнію, акушерські та перинатальні 
ускладнення, Магнефар В6.

Репродуктивна система жінки є однією з найбільш чутли-
вих систем організму, яка реагує на дію несприятливих 

чинників зовнішнього і внутрішнього середовища, провід-
не місце серед яких посідає патологія елементного статусу. 
Дефіцит магнію у сучасній популяції є досить поширеним 
явищем, що відзначається при багатьох фізіологічних і пато-
логічних станах. Вирізняють первинний (генетично зумовле-
ний) і вторинний (аліментарний) магнієвий дефіцит. Най-
більш поширений аліментарний дефіцит магнію спостеріга-
ється при недостатньому його вмісті у їжі та воді або у разі 
надмірного рівня кальцію, натрію, білків і жирів, які суттєво 
знижують його надходження в організм за рахунок утворення 

комплексів магнію, що не засвоюються. Посилюють дефіцит 
магнію стреси, вагітність і лактація – стани, які пов’язані з не-
достатнім всмоктуванням магнію у травному тракті або під-
вищеним його виведенням та витрачанням. Стандартна їжа, 
як правило, не забезпечує достатнього надходження магнію в 
організм [3, 5, 7, 10].

Дефіцит магнію, що розвивається під час вагітності, зумов-
лює розвиток гестозів, гіпертензивних розладів, загрози пере-
ривання вагітності, передчасних пологів. Причиною гіперто-
нусу матки може бути дисбаланс центральної та вегетативної 
нервової систем, що призводить до затухання домінанти ва-
гітності; дефіцит прогестерону з відсутністю його гальмівного 
впливу на рецептори матки; висока проникність мембран міо-
цитів для іонів кальцію. Основним фізіологічним антагоністом 
кальцію, що може знизити його рівень у клітині, а отже, сприя-
ти нормалізації тонусу матки, є іони магнію [1, 2, 9]. 

Порушення кальцієво-магнієвого балансу в організмі у 
бік підвищення вмісту кальцію зумовлює кальцифікацію су-
дин. Дефіцит магнію спричинює гемореологічні порушення з 
підвищенням ризику тромбоутворення. Магній діє як анти-
коагулянт, інгібуючи плазмові фактори згортання крові, зни-
жує спонтанну та індуковану агрегацію тромбоцитів. Недо-
статність магнію зумовлює зниження чутливості рецепторів 
клітин до інсуліну і розвиток інсулінорезистентності. Іони 
магнію впливають на тонус судин, регулюють баланс фракцій 
ліпопротеїдів високої та низької щільності, тригліцеридів. 
Тривалий дефіцит магнію в організмі знижує антиоксидант-
ний захист [4, 11, 13].

Під час вагітності нормалізація вмісту магнію приводить 
до зниження тонусу матки, вазодилатації, поліпшення крово-
току в судинах плаценти, зниження агрегації тромбоцитів, 
підвищення активності простацикліну і зниження активності 
тромбоксанів А2. Можна стверджувати, що біохімічна актив-
ність сполук магнію сприяє профілактиці основних акушер-
ських ускладнень [8, 12].

Поява комбінованих препаратів, що містять магній і вітамін 
В

6 (піридоксин), значно покращила фармакологічні властивості 
солей магнію. Необхідно відзначити, що піридоксин бере участь 
в обміні білків, вуглеводів, жирних кислот, синтезі нейромедіа-
торів і багатьох ферментів, справляє нейро-, кардіо-, гепатотроп-
ний, а також гемопоетичний вплив, сприяє поповненню енерге-
тичних ресурсів. Висока активність комбінованого препарату 
зумовлена синергізмом дії компонентів: піридоксин збільшує 
концентрацію магнію у плазмі та еритроцитах і зменшує кіль-
кість магнію, що виводиться з організму, покращує всмокту-
вання магнію у травному тракті, його проникнення у клітини, 
а також фіксацію. Магній, у свою чергу, активізує процес транс-
формації піридоксину в його активний метаболіт піридоксаль-
5-фосфат у печінці [7, 11]. Компенсувати недостатність магнію 
можна за рахунок додаткових його джерел – лікарських препа-
ратів, які містять добову кількість іонів магнію, швидко всмок-
туються, зручні у застосуванні, безпечні для вживання вагітни-
ми та породіллями протягом періоду лактації.

мета дослідження: визначення ефективності та безпеч-
ності застосування вагітними препарату Магнефар В

6 щодо 
зниження частоти акушерських і перинатальних ускладнень.
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МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Нами обстежено 60 жінок (середній вік – 26,9±1,2 року) у 

другій половині вагітності. У структурі соматичної патології 
обстежених вагітних провідне місце посідали захворювання 
серцево-судинної (18,3%), сечовидільної (11,7%), ендокрин-
ної (10,0%) систем, травного тракту (16,7%), органів дихання 
(13,3%), варикозна хвороба вен нижніх кінцівок (8,3%). Гіне-
кологічний анамнез було обтяжено за рахунок:

•  порушення менструального циклу – у 23,3%, 
•  запальних захворювань статевих органів – у 21,7%, 
•  оперативних втручань на матці, маткових трубах та яєч-

никах – у 16,7%,
•  безплідності – у 8,3% випадків. 
Репродуктивні втрати відзначали:
•  у 16,7% жінок з «1–2 мимовільними викиднями»; 
•  у 6,7% зі звичним невиношуванням вагітності; 
•  у 8,3% з абортом, що не відбувся; 
•  у 3,3% з пізніми мимовільними викиднями;
•  у 6,7% з екстремально ранніми передчасними пологами.
До основної групи спостереження увійшли 30 вагітних, 

які окрім стандартного спостереження згідно з Наказом 
№ 417 МОЗ України від 15.07.11 р. з метою профілактики 
акушерських і перинатальних ускладнень вживали фар-
мпрепарат Магнефар В

6, що є органічною комбінацією маг-
нію аспарагінату (500 мг) і піридоксину гідрохлориду (5 мг), 
європейського виробництва – заводу «Біофарм» (Польща). 
Препарат застосовували у добовій дозі 1500 мг магнію аспа-
рагінату та 15 мг піридоксину гідрохлориду. Добова доза роз-
поділялась на 3 вживання. Термін застосування – протягом 
другої половини вагітності. 

Тридцять вагітних, що не вживали препарати магнію, уві-
йшли до групи порівняння. 

Групи були статистично однорідні за віком, паритетом, 
анамнестичними даними, терміном гестації. Перед форму-
ванням груп спостереження усі вагітні підписали поінформо-
вану згоду щодо участі у клінічному дослідженні.

З метою визначення симптомів магнієвого дефіциту, 
психоемоційного стану та оцінки клінічної ефективності лі-
кування жінкам основної та порівняльної груп протягом дру-
гої половини вагітності тричі (у 24–26, 28–30 та 34–36 тиж) 
проведено анкетне опитування, що включало збір скарг на за-
гальну втомлюваність, сонливість/порушення сну, пришвид-
шене серцебиття, відчуття тривожності/страху, дратівли-
вість, парестезії, судоми м’язів, біль у попереку, підвищення 

тонусу матки, біль та відчуття важкості у ділянках кістково-
м’язових апоневрозів, закрепи.

Проведено оцінювання клінічного перебігу другої по-
ловини вагітності, пологів, післяпологового періоду, стану 
новонародженого з визначенням частоти і структури акушер-
ських і постнатальних ускладнень. Статистичне оброблен-
ня отриманих даних проведено з використанням програми 
Statistica for WINDOWS v.8.0.550 (StatSoft, USA). Достовір-
ність різниці середніх значень встановлювали з обчисленням 
t-критерію Стьюдента. Різницю між величинами, які порів-
нювали, вважали достовірною при р<0,05 [6].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Анкетне опитування, що проводили до початку терапії, у 
24–26 тиж, виявило в обстежених вагітних симптоми магні-
євого дефіциту: пришвидшене серцебиття (31,6%), загальну 
втомлюваність (36,6%), сонливість/порушення сну (33,3%), 
відчуття тривожності/страху (23,3%), дратівливість (35,0%), 
парестезії (30,0%), судоми м’язів (26,6%), біль та відчуття 
важкості у ділянках кістково-м’язових апоневрозів (18,3%), 
біль у попереку (16,6%), закреп (15,0%) (табл. 1).

Після проведеної корекції магнієвого дефіциту фармпре-
паратом Магнефар В6 вагітними основної групи відзначено 
суттєве покращання самопочуття. Через місяць від початку 
терапії кількість вагітних зі скаргами на:

•  пришвидшене серцебиття зменшилась у 2,3 разу,
•  відчуття тривожності/страху – у 3,4 разу,
•  загальну втомлюваність – у 2,2 разу,
•  сонливість/порушення сну – у 3,3 разу,
•  дратівливість – у 2 рази, 
•  біль у попереку – в 1,6 разу,
•  судоми м’язів у 4 рази,
•  біль/важкість у ділянках кістково-м’язових апоневрозів 

– в 1,8 разу,
•  парестезії – у 3 рази, 
•  закреп – в 1,5 разу. 
Через два місяці від початку терапії відзначали пооди-

нокі скарги вагітних основної групи на явища парестезії, за-
гальну втомлюваність, порушення сну, закрепи. Досягнення 
швидкого результату покращання самопочуття і зменшення 
проявів магнієвого дефіциту у вагітних, які застосовували 
Магнефар В

6, пояснюється наявністю комбінованого впливу 
магнію аспарагінату з піридоксином, що покращують фар-

Ознака

Термін вагітності

24–26 тиж 28–30 тиж 34–36 тиж

Основна група + 
група порівняння, 

n=60

Основна 
група, n=30

Група 
порівняння, 

n=30

Основна 
група, 
n=30

Група 
порівняння, 

n=28

Пришвидшене серцебиття 19 (31,6) 4 (13,3) 10 (33,3) 2 (6,6) 11 (39,2)

Загальна втомлюваність 22 (36,6) 5 (16,6) 13 (43,3) 3 (10,0) 12 (42,8)

Сонливість/порушення сну 20 (33,3) 3 (10,0) 12 (40,0) 2 (6,6) 10 (35,7)

Відчуття тривожності/страху 14 (23,3) 2 (6,6) 8 (26,6) 1 (3,3) 9 (32,1)

Дратівливість 21 (35,0) 5 (16,6) 12 (40,0) 2 (6,6) 12 (42,8)

Парестезії 18 (30,0) 3 (10,0) 10 (33,3) 2 (6,6) 11 (39,2)

Судоми м’язів 16 (26,6) 2 (6,6) 11 (36,6) - 10 (35,7)

Біль/відчуття важкості у ділянках кістково-
м’язових апоневрозів

11 (18,3) 3 (10,0) 7 (23,3) - 7 (25,0)

Біль у попереку 10 (16,6) 3 (10,0) 6 (20,0) 2 (6,6) 6 (21,4)

Закреп 9 (15,0) 3 (10,0) 5 (16,6) 3 (10,0) 5 (17,8)

Таблиця 1
Виявлені симптоми магнієвого дефіциту в обстежених вагітних, абс. число (%)
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макодинаміку і фармакокінетику один одного, а за рахунок 
хелатної форми мають високу біодоступність. 

В той самий час у міру збільшення терміну гестації зросла 
кількість вагітних групи порівняння з симптомами магнієвого 
дефіциту, що негативно позначилось на перебігу вагітності. 
Так, у жінок групи порівняння виявлено високу частоту за-
грози передчасних пологів і прееклампсії (по 13,7%), анемії 
вагітних (12,1%), плацентарної дисфункції (8,6%), симптомів 
респіраторної вірусної інфекції та загострень екстрагеніталь-
ної патології (6,8%). У 2 (3,4%) вагітних виявлено гестаційний 
цукровий діабет, що можна пояснити порушеннями магнієво-
го гомеостазу, до якого призводять осмотичні ниркові втра-
ти іона у зв’язку з глюкозурією, зменшенням всмоктування 
у кишечнику, а також перерозподіл магнію у клітини з депо 
і плазми внаслідок нестачі внутрішньоклітинного магнію, 
що пов’язано з дефіцитом інсуліну. В той самий час дефіцит 
магнію зумовлює зниження чутливості рецепторів клітини до 
інсуліну та розвиток інсулінорезистентності – патофізіологіч-
ного механізму метаболічного синдрому [12, 13] (табл. 2). 

При розвитку загрози передчасних пологів жінок госпіта-
лізовано до стаціонару для проведення терапії, що спрямова-
на на збереження і пролонгування вагітності, а також прове-
дення профілактики синдрому дихальних розладів. Терапія 
виявилась неефективною у 2 (6,6%) випадках, що закінчи-
лись ранніми передчасними пологами, та у 3 (10,7%) жінок з 
передчасними пологами у групі порівняння. 

Вагітних із прееклампсією проліковано згідно з клініч-
ними протоколами МОЗ України в умовах акушерського 
стаціонару. Чотирьох вагітних із середнім ступенем тяжко-
сті прееклампсії у зв’язку з відсутністю ефекту від терапії, 
що проводилась, у терміні 37–38 тиж розроджено шляхом 
кесарева розтину в ургентному порядку. Одну вагітну з тяж-
ким ступенем прееклампсії госпіталізовано у відділення ін-
тенсивної терапії, де протягом 2–3 год їй проводили регла-
ментовану терапію з подальшим розродженням в ургентному 
порядку шляхом кесарева розтину. Термін ургентного розро-
дження становив 36 тиж. В 1 (3,3%) вагітної основної групи 
діагностували прееклампсію легкого ступеня у 28–30 тиж та 
у 2 (6,6%) – у 34–36 тиж. 

У жінок основної групи вагітність перебігала зі значно 
меншою кількістю ускладнень. Зокрема, у 2,7 разу рідше ви-
являли загрозу передчасних пологів, у 1,7 разу – плацентар-
ну дисфункцію, у 1,4 разу – анемію вагітних, у 2,7 разу – пре-
еклампсію, у 4 рази – захворювання на респіраторні вірусні 
інфекції, а також у 2 рази – загострення соматичної патології. 
Випадків ранніх передчасних пологів у даного контингенту 
вагітних не зафіксовано, що має принципове значення з огля-
ду на значну кількість акушерських і перинатальних усклад-
нень при даній патології.

Ускладнення

Термін вагітності

28–30 тиж 34–36 тиж

Основна група, 
n=30

Група порівняння, 
n=30

Основна група, 
n=30

Група порівняння, 
n=28

Плацентарна дисфункція 1 (3,3) 2 (6,6) 2 (6,6) 3 (10,7)

Прееклампсія 1 (3,3) 4 (13,3) 2 (6,6) 4 (14,2)

Анемія вагітних 2 (6,6) 3 (10,0) 3 (10,0) 4 (14,2)

Загроза передчасних пологів 1 (3,3) 4 (13,3) 2 (6,6) 4 (14,2)

Респіраторна вірусна інфекція 1 (3,3) 2 (6,6) - 2 (7,1)

Передчасні пологи - 2 (6,6) 1 (3,3) 3 (10,7)

Загострення соматичної патології 1 (3,3) 2 (6,6) 1 (3,3) 2 (7,1)

Гестаційний цукровий діабет - 1 (3,3) - 1 (3,5)

Таблиця 2
Ускладнення перебігу ІІІ триместра в обстежених вагітних, абс. число (%)

Ускладнення
Основна 

група, 
n=29

Група 
порівняння, 

n=25

Передчасний розрив плодових 
оболонок

3 (10,3) 4 (16,0)

Аномалії пологової діяльності 2 (6,8) 3 (12,0)

Дистрес плода 1 (3,4) 2 (8,0)

Кесарів розтин 1 (3,4) 6 (24,0)

Дефект плацентарної тканини 1 (3,5) 3 (15,7)

Епізіотомія/перинеотомія 2 (7,1) 4 (21,0)

За даними наших спостережень, ускладнення перебігу 
вагітності, такі, як невиношування, плацентарна дисфункція 
і прееклампсія, рідко розвивались ізольовано – у більшості 
випадків виявлено поєднання декількох ускладнень в одні-
єї жінки, що свідчить про загальні патогенетичні механізми 
їхнього розвитку, зокрема – дефіцит магнію. Отримані ре-
зультати підтверджують ефективність запропонованої пато-
генетично обґрунтованої профілактики препаратом Магне-
фар В6 щодо зниження частоти акушерських і перинатальних 
ускладнень.

Під час оцінювання частоти основних ускладнень термі-
нових пологів у роділь групи порівняння виявлено високу 
частоту передчасного розриву плодових оболонок (16,0%), 
аномалій пологової діяльності (12,0%), дистресу плода 
(8,0%), що, у свою чергу, призвело до значного рівня прове-
дення кесарева розтину (24,0%). У жінок, що народжували 
через природні пологові шляхи, дефект плацентарної ткани-
ни виявляли в 4,4 разу частіше, ніж у роділь основної групи. 
Епізіо- або перинеотомію проведено у ІІ періоді пологів у 
зв’язку із загрозою розриву промежини 4 (21,0%) роділлям, 
на відміну від жінок основної групи, яким розсічення про-
межини проведено у 7,1% випадків. Дану ситуацію можна 
пояснити тим, що магній бере активну участь у синтезі та ка-
таболізмі сполучної та м’язової тканин, а у разі дефіциту іона 
призводить до дозрівання неповноцінного колагену, який 
втрачає властивості нормальних волокон, що розглядається 
як дисплазія сполучної тканини [3, 12]. 

У роділь основної групи передчасний розрив плодових 
оболонок відбувався в 1,6 разу рідше, аномалії пологової ді-
яльності – в 1,7 разу, дистрес плода – в 2,3 разу діагностува-
ли рідше, ніж у жінок групи порівняння, що, у свою чергу, 
привело до зниження частоти оперативного розродження 
та, на наш погляд, є досить сприятливим фактом. Вживання 
фармпрепарату Магнефар В

6 протягом другої половини ва-

Таблиця 3
Ускладнення перебігу термінових пологів в обстежених 

жінок, абс. число (%)



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

85

А К У Ш Е Р С Т В О

гітності сприяло покращанню цитоархітектоніки колагено-
вих і м’язових волокон, стимуляції колагеноутворення, що 
привело до зниження ступеня вираженості функціональних 
розладів сполучної та м’язової тканин (табл. 3).

У породіль групи порівняння післяпологовий період 
перебігав з низкою ускладнень як після пологів через при-
родні пологові шляхи, так і після оперативного розроджен-
ня. Зокрема, у 16,6% породіль фіксували розходження швів 
промежини, у 8,0% – субінволюцію матки та тромбофлебіт 
поверхневих вен нижніх кінцівок, у 16,6% – інфільтрацію 
післяопераційного шва, у 4,0% – післяпологовий ендометрит. 
Післяпологовий геморой розвивався у кожної 6-ї (16,6%) 
жінки, що може бути пов’язано з дезагрегаційним впливом 
магнію на тромбоцити і безпосередньо – на судинну стінку. 
Сполуки магнію зменшують дисбаланс між синтезом проста-
цикліну судинною стінкою і тромбоксаном, знижують синтез 
і вивільнення з депо катехоламінів, тим самим поліпшуючи 
перфузію тканин [7, 13]. У жінок основної групи ускладнень 
післяпологового періоду не було, окрім одного випадку су-
бінволюції матки та одного – розвитку симптомів післяполо-
гового геморою (табл. 4). 

Під час оцінювання стану новонароджених від породіль 
групи порівняння привертає на себе увагу висока частота ас-
фіксії (16,6%). Аналіз постнатальної захворюваності немов-
лят даного контингенту жінок виявив по 2 випадки синдро-
му дихальних розладів та реалізації внутрішньоутробного 
інфікування, що становило 6,6%, і 1 випадок постгіпоксичної 
енцефалопатії, що можна розцінювати як негативні наслідки 
ранніх передчасних пологів (табл. 5). 

З урахуванням тактики ведення жінок із дефіцитом маг-
нію протягом періоду гестації відзначено достовірні позитив-
ні відмінності щодо постнатальної захворюваності за всіма 
ускладненнями, що вивчали. Так, у вагітних основної групи 
спостереження, що застосовували препарат Магнефар В

6, не 
було випадків ранніх передчасних пологів, що сприяло наро-
дженню доношених здорових немовлят. 

Отже, як свідчать проведені дослідження, у вагітних із 
недостатністю магнію зростає ризик розвитку акушерської 
і перинатальної патології. Зниження частоти ускладнень 
перебігу вагітності, пологів та післяпологового періоду, за-
довільний стан новонароджених у жінок, що використовува-
ли для супроводу вагітності запропонований нами препарат 
Магнефар В6, свідчать про його ефективність і безпечність 
для матері, плода і новонародженого.

ВИСНОВКИ
1. Проведена корекція хронічного дефіциту магнію фарм-

препаратом Магнефар В6 дозволила зменшити у 2,7 разу 
кількість випадків загрози передчасних пологів, в 1,7 разу – 
плацентарної дисфункції, в 1,4 разу – анемії вагітних, в 2,7 
разу – прееклампсії, у 4 рази – захворювань на респіраторні 
вірусні інфекції, у 2 рази – загострення соматичної патології.

2. Застосування препарату Магнефар В6 сприяло знижен-
ню частоти ускладнень під час пологів та у післяпологовий 
період: передчасного розриву плодових оболонок – в 1,6 разу, 
аномалій пологової діяльності – в 1,7 разу, дистресу плода – 
у 2,3 разу, субінволюції матки – у 2,4 разу. Підтвердженням 
компенсації хронічного дефіциту магнію є відсутність випад-
ків післяпологового ендометриту, тромбофлебіту, розходжен-
ня швів промежини, інфільтратів післяопераційного шва.

3. У жінок, що вживали фармпрепарат Магнефар В6, 
96,6% немовлят народилися у задовільному стані, випадків 
синдрому дихальних розладів та постгіпоксичної енцефало-
патії не зафіксовано. 

4. Ефективну корекцію магнієвого дефіциту у період ва-
гітності забезпечує сучасний пероральний препарат Магне-
фар В6, що поєднує хелатну комбінацію магнію аспарагінату 
з піридоксином, має високу біодоступність, максимальну аб-
сорбцію у кишечнику та проникнення у клітини магнію, до-
статню ефективність, низьку реактогенність та є цілком без-
печним для застосування в акушерській практиці.

Практичні рекомендації. Хронічний дефіцит магнію, 
який призводить до акушерських і перинатальних усклад-
нень, завчасно, не чекаючи розвитку ургентних станів, необ-
хідно компенсувати спеціальними препаратами органічної 
комбінації магнію аспарагінату і вітаміну В6, що має значну 
доказову базу.

Менеджмент другої половини вагітності необхідно до-
повнити застосуванням пероральної форми фармпрепарату 
Магнефар В6 у добовій дозі 1500 мг магнію аспарагінату та 
15 мг піридоксину гідрохлориду. Доцільним є розподілення 
добової дози на 3 вживання. Термін застосування – протягом 
другої половини вагітності, без визначення концентрації маг-
нію у плазмі крові. 

Перспективи подальших досліджень. Дослідження ста-
ну лактації з урахуванням кількісного і якісного складу мате-
ринського молока у породіль у сучасних умовах.

Ускладнення Основна група, n=29 Група порівняння, n=25

Субінволюція матки 1 (3,4) 2 (8,0)

Післяпологовий ендометрит - 1 (4,0)

Тромбофлебіт поверхневих вен - 2 (8,0)

Розходження швів промежини - 4 (21,0)

Післяпологовий геморой 1 (3,4) 5 (20,0)

Інфільтрат післяопераційного шва - 1 (16,6)

Таблиця 4
Ускладнення післяпологового періоду в обстежених породіль, абс. число (%)

Показник Основна група, n=30 Група порівняння, n=30

Задовільний стан 29 (96,6) 25 (83,3)

Асфіксія легкого ступеня 1 (3,3) 3 (10,0)

Асфіксія тяжкого ступеня - 2 (6,6)

Постгіпоксична енцефалопатія - 1 (3,3)

Реалізація внутрішньоутробного інфікування - 2 (6,6)

Синдром дихальних розладів 2 (6,6)

Таблиця 5
Стан новонароджених та постнатальна захворюваність, абс. число (%)
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Опыт применения препарата Магнефар В
6
  

в акушерской практике
е.а. дындарь 

Цель исследования: определение эффективности и безопасности 
применения беременными препарата Магнефар В6 в аспекте сни-
жения частоты акушерских и перинатальных осложнений.
Материалы и методы. Проведено обследование 60 женщин во вто-
рой половине беременности. В основную группу наблюдения вошли 
30 беременных, которые с целью профилактики акушерских и перина-
тальных осложнений на протяжении второй половины беременности 
принимали фармпрепарат Магнефар В6; 30 беременных, не принимав-
ших препараты магния, вошли в группу сравнения. Симптомы магни-
евого дефицита определяли путем анкетирования. Проведен анализ 
клинического течения второй половины беременности, родов, после-
родового периода, состояния плода и новорожденного с определением 
частоты и структуры акушерских и перинатальных осложнений.
Результаты. Анкетное опрашивание, проведенное у беременных 
основной группы и группы сравнения в 24–26 нед, выявило симпто-
мы дефицита магния в 86,6% случаев. После проведенной коррек-
ции фармпрепаратом Магнефар В6 в основной группе беременных 
отмечено существенное улучшение самочувствия и снижение часто-
ты и тяжести проявлений магниевого дефицита. В то же время по 
мере увеличения срока гестации возросло количество беременных 
группы сравнения с симптомами дефицита магния, что негативно 
отразилось на течении беременности, родов, послеродового пери-
ода, состоянии плода и новорожденного. Основными осложнени-
ями были: угроза преждевременных родов, преэклампсия, анемия, 
плацентарная дисфункция, симптомы респираторной вирусной ин-
фекции, обострения экстрагенитальной патологии, гестационный 
сахарный диабет, преждевременный разрыв плодных оболочек, ано-
малии родовой деятельности, дистресс плода, дефект плацентарной 
ткани, эпизио-/перинеотомия. Послеродовой период осложнился 
расхождением швов промежности, субинволюцией матки, тромбо-
флебитом поверхностных вен нижних конечностей, инфильтрацией 
послеоперационного шва, послеродовым эндометритом, геморроем. 
Осложнениями состояния новорожденных признаны: асфиксия, 
синдром дыхательных расстройств, реализация внутриутробного 
инфицирования, постгипоксическая энцефалопатия.
Заключение. Проведенная коррекция дефицита магния фармпре-
паратом Магнефар В6 обеспечила снижение частоты и тяжести 
осложнений течения беременности, родов, послеродового периода, 
улучшение состояния плода и новорожденного. 
Ключевые слова: дефицит магния, акушерские и перинатальные 
осложнения, Магнефар В6.

the experience of the Magnefar b
6
 application  

in obstetric practice
o.A. dyndar

The objective: to determine the efficacy and safety of the “Magnefar 
B6” application in pregnant women in the aspect of obstetric and 
perinatal complications frequency reduction.
Materials and methods. The examination of 60 women in the 
second half of pregnancy was conducted. A study group consisted of 
30 pregnant women who in order to prevent obstetric and perinatal 
complications obtained «Magnefar B6» in the second half of pregnancy. 
The group of comparison was formed by 30 pregnant women who 
did not take any magnesium drugs. Magnesium deficiency symptoms 
were determined with the help of questionnaire. The clinical course 
of the second half of pregnancy, delivery, postpartum period, fetal and 
newborn status were analyzed with the determination of the frequency 
and structure of obstetric and perinatal complications.
Results. Questionnaire survey which was conducted by pregnant 
women of the main and comparative groups at 24–26 weeks, 
revealed symptoms of magnesium deficiency in 86,6% of cases. 
After the correction with the help of «Magnefar B6» in the main 
group of pregnant women there was a significant improvement 
in wellbeing and a decrease in the frequency and severity of 
magnesium deficiency. However, the increase of gestation period 
was coupled with the increase of pregnant women with magnesium 
deficiency symptoms, which had a negative impact on the course of 
pregnancy, delivery, the postpartum period, the state of the fetus 
and newborn. The main complications were: the threat of premature 
delivery, preeclampsia, anemia, placental dysfunction, symptoms 
of respiratory viral infection, extragenital pathology aggravation, 
gestational diabetes, premature rupture of membranes, abnormalities 
of labor, fetal distress, placental tissue defect, episio-/perineotomy. 
The postpartum period was complicated by the divergence of 
the perineal sutures, uterus subinvolution, thrombophlebitis of 
the superficial veins of the lower extremities, infiltration of the 
postoperative suture, postpartum endometritis, hemorrhoids. 
Complications of the newborn condition were: asphyxia, respiratory 
distress syndrome, the implementation of intrauterine infection, 
posthepatic encephalopathy.
Conclusion. The correction of magnesium deficiency with the help of 
«Magnefar B6» provided a reduction in the frequency and severity of 
complications of pregnancy, delivery, postpartum period, improving 
the condition of the fetus and newborn. 
Key words: magnesium deficiency, obstetric and perinatal complications, 
Magnefar B6.
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Фактори ризику затримки росту плода  
у вагітних із артеріальною гіпертензією
Ю.Я. круть, о.в. дейніченко
Запорізький державний медичний університет

Проблема затримки росту плода (ЗРП) є актуальною про-
блемою сучасного акушерства. Існуючі сьогодні критерії 
ЗРП не дозволяють діагностувати її на ранніх термінах ва-
гітності. Це призводить до запізнілого проведення лікуваль-
них та превентивних заходів. Отже, виникає необхідність 
удосконалення методів діагностики ЗРП. 
Мета дослідження: визначення за допомогою анамнестич-
них та клініко-інструментальних стандартних методів фак-
торів ЗРП у вагітних із артеріальною гіпертензією.
Матеріали та методи. Проведено ретроспективний аналіз 
117 історій хвороб вагітних пацієнток із артеріальною гіпер-
тензією, які знаходилися на лікуванні у Запорізькому об-
ласному перинатальному центрі у 2017–2018 рр. виконано 
дослідження методом «випадок-контроль». Жінки спосте-
рігалися у термінах 26–36 тиж вагітності. вагітних розподі-
лили на дві групи. До 1-ї групи (основної) увійшли 14 вагіт-
них із хронічною артеріальною гіпертензією (ХАГ), у яких 
діагностували ЗРП. До 2-ї групи (група порівняння) уві-
йшли 103 жінки із артеріальною гіпертензією, у яких не ви-
явлено ЗРП. Спостереження за вагітними проводили згідно 
з діючими клінічними протоколами. Статистичний аналіз 
виконували із використанням програми «STATISTICA® for 
Windows 6.0» (Stat Soft Inc., № AXXR712D833214FAN5). 
Результати. Статистично значущих відмінностей між гру-
пами пацієнток за структурою інших супутніх захворювань 
виявлено не було (р>0,05). Слід відзначити, що у переваж-
ної більшості жінок 1-ї групи встановлювали 2-й ступінь ХАГ 
(78,6%), тоді як у більшості пацієнток 2-ї групи (52,4%) ви-
значали 1-й ступінь ХАГ (р<0,05). У переважної більшості 
пацієнток основної групи систолічний артеріальний тиск 
(САТ) перевищував 140 мм рт.ст. (78,6%), а діастолічний 
(ДАТ) перевищував 90 мм рт.ст. (85,7%) (р<0,01). Пору-
шення матково-плацентарного кровообігу (ПмПК) визна-
чали у 92,9% пацієнток 1-ї групи та у 20,4% осіб групи порів-
няння (р<0,001). При цьому ПмПК 3-го ступеня виявляли 
у 35,9% жінок 1-ї групи та у 1% пацієнток групи порівняння 
(р<0,05). Усі вагітні отримували лікування згідно з медич-
ними стандартами мОЗ України. Об’єм призначеної терапії 
не мав впливу на формування ЗРП (р>0,05). Фізіологічні 
пологи відбулися у більшості роділь. 
Заключення. За аналізом анамнестичних та стандартних 
клініко-інструментальних показників визначено наступні 
фактори ризику затримки росту плода (ЗРП): ХАГ 2-го 
ступеня, перевищення показників артеріального тиску по-
над 140 та 90 мм рт.ст., наявність ПмПК 2-го та 3-го ступе-
нів. Призначення стандартних режимів лікування не впли-
вало на розвиток ЗРП. 
Ключові слова: фактори ризику, затримка росту плода.

Затримка росту плода (ЗРП) посідає вагоме місце серед 
причин дитячої захворюваності та смертності. ЗРП також 

є важливою медико-соціальною проблемою через широкий 
спектр ускладнень вагітності та негативні наслідки у по-
стнатальний період [2, 3, 4, 8]. Сьогодні етіологію, патогенез 
та підходи до лікування ЗРП продовжують активно вивчати 

згідно з протоколом МОЗ України № 782 від 29.12.2015 р. та 
літературними джерелами. Діагноз ЗРП встановлюють у разі 
зниження масо-ростового показника нижче 10-го перценти-
лю відповідно до гестаційного віку за наявності плацентар-
ної недостатності [9]. З розширенням знань про патогенез 
фетоплацентарної недостатності та ЗРП було встановлено, 
що їхнє формування передовсім зумовлено зміною матково-
плацентарного кровообігу, хронічною гіпоксією плода і ме-
таболічними порушеннями [5]. В останні роки серед різних 
патогенетичних механізмів ЗРП основне значення надають 
хронічній гіпоксії організму матері і гіпофункції плаценти, 
внаслідок чого порушується транспорт кисню і необхідних 
поживних речовин до плода [1, 3, 8]. До факторів виникнення 
ЗРП належать: 

– порушення розвитку плаценти, 
– первинна ферментативна або судинна недостатність у 

матері, 
– порушення матково-плацентарного кровотоку, 
– погіршення реологічних властивостей крові, 
– гіперагрегація еритроцитів і тромбоцитів, 
– розлади мікроциркуляції, 
– порушення судинного тонусу внаслідок несприятливих 

факторів і різних ускладнень вагітності [1, 3, 5, 7, 9]. 
Існуючі сьогодні критерії розвитку плода не дозволяють 

виявляти ЗРП на ранніх термінах вагітності. Це призводить 
до запізнілої діагностики, проведення лікувальних та превен-
тивних заходів. Отже, виникає необхідність удосконалення 
методів діагностики ЗРП. 

мета дослідження: визначення за допомогою анамнес-
тичних та клініко-інструментальних стандартних методів 
факторів ЗРП у вагітних із артеріальною гіпертензією.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено ретроспективний аналіз 117 історій хвороб 

вагітних пацієнток із артеріальною гіпертензією, які перебу-
вали на лікуванні у Запорізькому обласному перинатальному 
центрі у 2017–2018 рр. Виконано дослідження методом «ви-
падок-контроль». 

Критерії включення до дослідження: вагітність, наявність 
хронічної артеріальної гіпертензії (ХАГ) 1–2-го ступеня.

Критерії виключення із дослідження: ХАГ 3-го ступеня, 
цукровий діабет, багатоплідна вагітність, хромосомні та ге-
нетичні порушення, тромбофілії, перинатальні інфекції, сис-
темні хвороби сполучної тканини. 

Жінки спостерігалися у термінах 26–36 тиж вагітності. 
Вагітних розподілили на дві групи:

– до 1-ї групи (основної) увійшли 14 вагітних із артері-
альною гіпертензією, у яких діагностували ЗРП;

– до 2-ї групи (група порівняння) увійшли 103 жінки із 
артеріальною гіпертензією, у яких не визначали ЗРП.

ХАГ та ЗРП діагностували згідно з діючими клінічними 
протоколами. Порушення матково-плацентарного крово-
обігу встановлювали за допомогою ультразвукового апарата 
«MyLabClassC-Esaote». Лікування вагітних проводили від-
повідно до діючих клінічних протоколів. Статистичний ана-
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ліз виконували із використанням програми «STATISTICA® 
for Windows 6.0» (Stat Soft Inc., № AXXR712D833214FAN5). 
Статистичну значущість відмінностей між групами за якіс-
ними показниками визначали за допомогою точного кри-
терію Фішера, за кількісними – за допомогою Т-критерію 
Стьюдента. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

За віковою характеристикою групи вагітних із артері-
альною гіпертензією статистично значуще не відрізнялися: 
середній вік пацієнток 1-ї групи становив 28,9±2,0 року, 2-ї 
групи – 29,2±0,6 року (р>0,05). В основному у 1-й групі пе-
реважали жінки із другою вагітністю та другими пологами. 
Близько 1/4 пацієнток мали понад дві вагітності. Більше двох 
пологів у жінок 1-ї групи не було. Попередні переривання ва-
гітностей виявлено в 1/5 жінок 1-ї групи та в 1/3 – 2-ї групи; 
р>0,05 (табл. 1).

Серед супутніх уражень у вагітних визначали: 
– прееклампсію (5 (35,7%) жінок 1-ї групи та 41 (39,8%) 

особа 2-ї групи); 
– ожиріння (4 (28,6%) пацієнтки 1-ї групи та 25 (24,3%) 

осіб 2-ї групи); 
– варикозну хворобу (2 (14,3%) жінки 1-ї групи і 

12 (11,7%) вагітних 2-ї групи); 
– патологію сечовидільної системи (1 (7,1%) випадок у 

1-й групі та 3 (2,9%) випадки у 2-й групі). 
Інші захворювання спостерігалися лише у жінок, у яких 

не було діагностовано ЗРП:
– патологія щитоподібної залози (7 випадків), 
– анемія вагітних (6 випадків), 
– хронічний вірусний гепатит С (3 випадки), 
– патологія нервової системи (2 випадки), 
– патологія серцево-судинної системи (1 випадок). 
Статистично значущих відмінностей між групами пацієн-

ток за структурою супутніх захворювань виявлено не було. 
Проте, за даними літературних джерел [5], у жінок із ЗРП 
ожиріння, патологію серцево-судинної системи та нирок 
визначали достовірно частіше. За іншими даними [6] пре-
еклампсія, цукровий діабет та патологія нирок були фактора-
ми розвитку ЗРП у вагітних. Але зазначені дослідження ви-

конували у всіх жінок, а не лише у пацієнток із артеріальною 
гіпертензією 1-го та 2-го ступенів.

Слід відзначити, що у переважної більшості жінок 1-ї гру-
пи встановлювали 2-й ступінь ХАГ – 78,6%, тоді як у більшос-
ті пацієнток 2-ї групи визначали 1-й ступінь – 52,4% (р<0,05).

У переважної більшості пацієнток основної групи сис-
толічний артеріальний тиск (САТ) перевищував 140 мм рт.
ст. (78,6%), а діастолічний (ДАТ) перевищував 90 мм рт.ст. 
(85,7%). При цьому у переважної більшості жінок рівні САТ і 
ДАТ сягали відповідно більше 150 та 100 мм рт.ст. (р<0,001). 
У пацієнток групи порівняння у 63,1% випадків рівні САТ 
не перевищували 140 мм рт.ст., а ДАТ – 90 мм рт.ст. у 75,6% 
(табл. 2). 

Порушення матково-плацентарного кровообігу (ПМПК) 
визначали у 92,9% пацієнток 1-ї групи та у 20,4% осіб групи 
порівняння (р<0,001). При цьому ПМПК 3-го ступеня спо-
стерігалися у 35,9% жінок 1-ї групи та в 1% пацієнток групи 
порівняння (р<0,05). У жінок, у яких діагностували пору-
шення розвитку плода, переважно встановлювали ПМПК 
2-го ступеня (57,1%), тоді як у пацієнток, у яких не вияви-
ли ЗРП ПМПК 1-го і 2-го ступенів діагностували у 9,7% жі-
нок. ПМПК 1-го ступеня в осіб 1-ї групи виявлено не було 
(р<0,05; малюнок).

Таблиця 1
Кількість вагітностей і пологів у групах пацієнток

Показник
1-а група, n=14 2-а група, n=103

р
Абс. число % Абс. число %

Одна вагітність 5 35,7 47 45,6 >0,05

Дві вагітності 6 42,9 30 29,2 >0,05

Більше двох вагітностей 3 21,4 26 25,2 >0,05

Одні пологи 6 42,9 57 55,3 >0,05

Двоє пологів 8 57,1 35 34,0 >0,05

Більше двох пологів 0 0 11 10,7 >0,05

Таблиця 2
Рівні артеріального тиску у групах пацієнток

Показник
1-а група, n=14 2-а група, n=103

р
Абс. число % Абс. число %

САТ ≤140 мм рт.ст. 3 21,4 65 63,1 <0,01

САТ >140 мм рт.ст. 11 78,6 38 36,9 <0,01

САТ >150 мм рт.ст. 11 78,6 15 14,6 <0,001

ДАТ ≤90 мм рт.ст. 2 14,3 78 75,7 <0,001

ДАТ >90 мм рт.ст. 12 85,7 25 24,3 <0,001

ДАТ >100 мм рт.ст. 11 78,6 17 16,5 <0,001

0,0

0,2

0,4

0,6

0,8

1,0

ПМПК 3
ПМПК 2
ПМПК 1
Немає ПМПК

2-а група1-а група

0,07%

0,796%
0,571%

0,097%

0,097%

0,359%

0,01%

Розподіл пацієнток із різними ступенями порушень матково-
плацентарного кровообігу (ПМПК), %
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Отримані результати не суперечать висновкам інших до-
слідників [1, 2]. Тобто, ПМПК є одним із ключових факторів, 
що призводять до розвитку ЗРП.

Усі вагітні отримували лікування згідно зі стандартами 
МОЗ України. Усім пацієнткам було призначено лікарський 
засіб із центральною антиадренергічною дією (метилдопа). 
Поєднану терапію із застосуванням метилдопи та антагоніста 
кальцієвих каналів (ніфедипін) застосовували у 9 (64,3%) жі-
нок 1-ї групи та у 47 (45,6%) вагітних 2-ї групи. Три-терапію 
із застосуванням метилдопи, ніфедипіну та блокатора 
β-рецепторів – бісопрололу призначали 6 (42,9%) жінкам 1-ї 
групи та 12 (11,7%) особам 2-ї групи. Також більшість паці-
єнток отримували симптоматичну терапію із застосуванням 
гліциседу, екстракту валеріани, клофеліну тощо. Об’єм при-
значеної терапії не мав впливу на формування ЗРП (р>0,05). 

Маса плода під час народження сягала у середньому 
2425,0±121,7 г у жінок 1-ї групи та 2948,0±58,0 г у пацієнток 
2-ї групи (р<0,01). Фізіологічні пологи відбулися у біль-
шості роділь. Кесарів розтин виконали у 6 (42,9%) жінок 1-ї 
групи та у 12 (11,7%) пацієнток групи порівняння (р<0,01). 
Вакуум-екстракцію плода здійснювали у 6 (5,8%) жінок 2-ї 
групи.

ВИСНОВКИ
За аналізом анамнестичних та стандартних клініко-ін-

струментальних показників визначено наступні фактори 
ризику виникнення затримки росту плода (ЗРП): хронічна 
артеріальна гіпертензія (ХАГ) 2-го ступеня, перевищення по-
казників артеріального тиску понад 140 та 90 мм рт.ст., на-
явність порушень матково-плацентарного кровообігу 2-го та 
3-го ступенів. До факторів ризику виникнення ЗРП не входи-
ли: поєднання ХАГ у вагітних з ожирінням, патологією серце-
во-судинної системи та нирок. 

Призначення стандартних режимів лікування за різними 
схемами (монотерапія лікарським засобом із центральною 
антиадренергічною дією (метилдопа), поєднана терапія із 
застосуванням метилдопи та антагоніста кальцієвих каналів 
(ніфедипін), три-терапія із застосуванням метилдопи, ніфе-
дипіну та блокатора β-рецепторів – бісопрололу) не поперед-
жало появи ЗРП. 

Перспективи подальших досліджень. Необхідне погли-
блене вивчення патогенетичних механізмів формування ЗРП 
у вагітних із ХАГ.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.

Факторы риска задержки роста плода  
у беременных с артериальной гипертензией
Ю.Я. круть, е.в. дейниченко

Проблема задержки роста плода (ЗРП) является актуальной про-
блемой современного акушерства. Существующие сегодня раз-
личные критерии ЗРП не позволяют диагностировать ее в ранние 
сроки беременности. Это приводит к запоздалому проведению ле-
чебных и превентивных мероприятий. Таким образом, возникает 
необходимость усовершенствования методов диагностики ЗРП.
Цель исследования: определение с помощью анамнестических и 
клинико-инструментальных стандартных методов факторов ЗРП 
у беременных с артериальной гипертензией.
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ 117 
историй болезней беременных пациенток с артериальной гипер-
тензией, которые находились на лечении в Запорожском област-
ном перинатальном центре в 2017–2018 гг. Выполнено исследова-
ние методом «случай-контроль». Женщины наблюдались в сроках 
беременности 26–36 нед. Беременных разделили на две группы. В 
1-ю группу (основную) вошли 14 беременных с хронической арте-
риальной гипертензией (ХАГ), у которых диагностировали ЗРП. 
Во 2-ю группу (группа сравнения) вошли 103 женщины с ХАГ, у 
которых не определяли ЗРП. Лечили беременных соответствен-
но действующим клиническим протоколам. Статистический ана-
лиз выполняли с использованием программы «STATISTICA® for 
Windows 6.0» (Stat Soft Inc., № AXXR712D833214FAN5).
Результаты. Достоверных отличий между группами пациенток 
по структуре сопутствующих заболеваний не установлено (р>0,05). 
Следует отметить, что у большинства женщин 1-й группы определя-
ли 2-ю степень ХАГ (78,6%), тогда как у большинства пациенток 2-й 
группы (52,4%) определяли ее 1-ю степень (р<0,05). У преобладаю-
щего большинства пациенток основной группы систолическое арте-
риальное давление превышало 140 мм рт.ст. (78,6%), а диастоличе-
ское превышало 90 мм рт.ст. (85,7%) (р<0,01). Нарушения маточно-
плацентарного кровообращения (НМПК) имели место в 92,9% па-
циенток 1-й группы и у 20,4% женщин группы сравнения; р<0,001. 
При этом НМПК 3-й степени выявили у 35,9% женщин 1-й группы 
и у 1% пациенток группы сравнения (р<0,05). Все беременные полу-
чали лечение согласно стандартам МЗ Украины. Объем назначен-
ной терапии не имел влияния на формирование ЗРП (р>0,05). У 
большинства рожениц произошли физиологические роды. 
Заключение. После анализа анамнестических и стандартных кли-
нико-инструментальных показателей определили следующие фак-
торы риска задержки роста плода (ЗРП): ХАГ 2-й степени, превы-
шение показателей артериального давления более 140 и 90 мм рт.
ст., наличие НМПК 2-й и 3-й степени. Назначение стандартных 
режимов лечения не влияло на возникновение ЗРП.
Ключевые слова: факторы риска, задержка роста плода.

risk factors of fetal growth restriction in pregnant 
women with arterial hypertension
Yu.Ya. Krut, o.v. deinichenko

The problem of fetal growth restriction (FGR) is an actual problem 
of modern obstetrics. Nowadays, the existing various criteria for FGR 
do not allow to diagnose it in the early stages of pregnancy. This leads 
to late treatment and preventive measures. Thus, there is a need to 
improve the methods of diagnosing FGR.
The objective: determine the risk factors of FGR in pregnant women 
with arterial hypertension using anamnestic and clinical-instrumental 
standard methods.
Materials and methods. A retrospective analysis of 117 cases of 
histories of pregnant patients with arterial hypertension, which were 
treated in the Zaporizhia regional perinatal center in 2017–2018 was 
carried out. A «case-control» study has been completed. Women 
were observed in gestational age of 26–36 weeks. Pregnant women 
were divided into 2 groups. Group 1 included 14 pregnant women 
with chronic arterial hypertension (CAH) who had FGR. Group 
2 (comparison group) consisted of 103 women with CAH, who 
did not have FGR. Pregnant women were treated according to the 
current clinical protocols. Statistical analysis was performed using 
the program «STATISTICA® for Windows 6.0» (Stat Soft Inc., № 
AXXR712D833214FAN5).
Results. Significant differences between groups of patients in the 
structure of associated diseases have not been established, р>0.05. It 
should be noted that grade 2 of CAH was determined in the majority 
of women in group 1 (78,6%), whereas in the majority of patients 
in group 2, grade 1 was determined (52,4%), р>0.05. The systolic 
blood pressure exceeded 140 mmHg (78,6%), and the diastolic blood 
pressure exceeded 90 mmHg (85,7%) in the overwhelming majority of 
patients in the main group, p>0.01. Disturbance of the utero-placental 
circulation (DUPC) occurred in 92,9% of patients in group 1 and in 
20,4% of women in the comparison group, p>0.001. At the same time, 
grade 3 of DUPC was in 35,9% of women in the 1st group and in 1% of 
the comparison group patients, р>0.05. All pregnant women received 
treatment according to the standards of the Ministry of Health of 
Ukraine. The amount of prescribed therapy had no effect on the 
formation of FGR, p>0.05. Physiological labors were performed in the 
majority of pregnant women.
Conclusions. The following risk factors for fetal growth restriction 
were identified after analyzing the anamnestic and standard clinical 
and instrumental indices: CAH of grade 2, excess blood pressure values 
greater than 140 and 90 mmHg, presence of DUPC of 2 and grade 3. 
The appointment of standard treatment regimens did not affect the 
occurrence of FGR.

Key words: risk factors, delayed fetal development.



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

91

А К У Ш Е Р С Т В О

 Сведения об авторах

Круть Юрий Яковлевич – Кафедра акушерства и гинекологии Запорожского государственного медицинского универси-
тета, 69035, г. Запорожье, пр. Маяковского, 26; тел.: (068) 877-57-95. E-mail: yuriy.krut@ukr.net

Дейниченко Елена валерьевна – Кафедра акушерства и гинекологии Запорожского государственного медицинского уни-
верситета, 69035, г. Запорожье, пр. Маяковского, 26; тел.: (097) 905-54-51. E-mail: agol0309@gmail.com

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ

1. Басистий О.В. (2016). Морфофунк‑
ціональні зміни в плаценті у вагітних 
при затримці росту плода. Health of 
woman. 8(114): 55‑58
2. Егорова Я.А., Заболотнов В.А., 
Рыбалка А.Н. (2015). Задержка внут‑
риутробного развития плода в перина‑
тальной медицине (обзор). Здоровье 
женщины. 4(100): 48‑51.
3. Колокот Н.Г. (2018). Удосконалення 

діагностики затримки росту плода у ва‑
гітних шляхом використання біохімічних 
маркерів, що характеризують порушен‑
ня стрес адаптації. Запорожский меди‑
цинский журнал. 20; 2(107): 231‑235. 
4. Коростіль М.О., Чорна О.О. (2016). 
Затримка росту плода при доношеній 
і недоношеній вагітності. Акушерство. 
Гінекологія. Генетика. 1: 20‑23.
5. Косілова С.Є. (2016). Акушерські та 

перинатальні ускладнення, як фактори 
ризику затримки росту плода. Буковин‑
ський медичний вісник. 20; 2(78): 48‑50.
6. Хлібовська О.І., Овчарук В.В., Дживак 
В.Г. (2014). Актуальні питання педіатрії, 
акушерства та гінекології. 1: 168‑170.
7. Янюта Г.С., Савка Т.Р., Басистий 
О.В. (2016). Затримка росту плода: 
діагностика та перинатальні наслідки. 
Health of woman. 9(115): 99‑102. 

8. Jacqueline E.A.K. Bamfo, Anthony O. 
Odibo. (2011). Diagnosis and manage‑
ment of fetal growths restriction. Journal 
of pregnancy. Article ID 640715, doi: 
10.1155/2011/640715 
9. Sharma D., Shastri S., Sharma P. 
(2016). Intrauterine growth restriction: 
antenatal and postnatal aspects. 
Clinical medicine insights: pediatrics. 
10: 67‑83. 

Статья поступила в редакцию 21.12.2018

Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

МИНЗДРАВ: ПРЕДУПРЕДИТЬ ДИАБЕТ МОЖНО  
В 80% СЛУЧАЕВ

В кризисном медиа центре, вчера, 12 ноября, 
прошла пресс-конференция «От Всемирного Дня 
диабета – до года активных вмешательств и из-
менений». Представители Международной диа-
бетической федерации (IDF), ОО «Украинская 
диабетическая федерация» (УДФ), ГУ «Центр 
общественного здоровья МОЗ Украины», Нацио-
нальной медицинской академии последипломно-
го образования имени П. Л. Шупика представили 
информационную кампанию «Диабет касается 
каждой семьи».

Эта кампания инициирована украинской 
диабетической федерацией и ассоциацией эн-
докринологов Украины при поддержке Центра 
общественного здоровья МОЗ Украины. Кампа-
ния стартовала в ноябре и продлится в течение 
года, концентрируясь на просвещении в сфере 
диабета. В мире сейчас более 425 000 000 лю-
дей живут с диабетом. По официальным данным 
Центра медицинской статистики МОЗ, в 2017 
году в Украине зарегистрировано 1270929 боль-
ных диабетом, в том числе пациентов с впервые 
установленным диагнозом – 103 927 человек, 
под диспансерным наблюдением на конец года 
находятся 1183 047 человек.

Количество впервые диагностированных из года 
в год увеличивается: так, в 2017 году зарегистриро-
вано на 2% больше случаев заболевания диабетом, 
чем в 2016 году. Большинство из больных страдают 
диабетом II типа, который в 80% можно предотвра-
тить. Профилактика диабета и проведение исследо-
ваний, направленных на диагностирование диабета 
II типа, являются элементами национального плана 
мероприятий по неинфекционным заболеваниям 
для достижения глобальных целей устойчивого раз-
вития, принятого в июле этого года правительством.

Для профилактики заболевания пациентам важ-
но вести здоровый образ жизни: достичь нормаль-
ного веса тела и поддерживать его, придерживать-
ся здорового питания и уделять не менее 150 ми-
нут в неделю регулярной физической активности, 
также стоит отказаться от вредных привычек, реко-
мендуют специалисты. Также 50% случаев диабета 
II типа – остаются недиагностированными и, чем 
позже диагностирован диабет, тем труднее и до-
роже лечение, страшнее последствия неосмотри-
тельного отношения к своему здоровью. 

Автор: Светлана Евсеева

Источник: Медицинский портал Здоров-Инфо 
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Сучасні підходи до розродження жінок  
із затримкою внутрішньоутробного росту плода 
на тлі прееклампсії
н.Ю. Бисага
ДвНЗ «Ужгородський національний університет»

Гіпертензивні розлади під час вагітності залишаються важли-
вою медичною і соціальною проблемою суспільної охорони 
здоров’я та діагностуються приблизно у 12–24% вагітностей. 
У структурі причин материнської смертності прееклампсія ва-
гітних протягом останніх 10 років посідає в основному 3–4-е 
місце. Прееклампсія підвищує ризик небажаних наслідків ва-
гітності не тільки для матері, але й для плода. Показник пери-
натальної смертності для даної патології коливається у межах 
10–30‰, перинатальної захворюваності – 463–780‰. Пери-
натальна захворюваність і смертність при прееклампсії зумов-
лені недоношеністю (30,0%), хронічною гіпоксією (40,0%), 
внутрішньоутробною затримкою розвитку плода (30,0%).
Ключові слова: вагітність, прееклампсія, ендотелій, затрим-
ка внутрішньоутробного росту плода.

Існує відома акушерська аксіома: прееклампсію можна ви-
лікувати тільки шляхом розродження або переривання ва-

гітності. З огляду на тяжкість перебігу прееклампсії, кращою 
ситуацією вважається, коли гестаційний вік наближається до 
терміну пологів, що дає змогу провести розродження пацієнт-
ки та мінімізувати акушерські й перинатальні втрати. Дилема 
виникає тоді, коли діагноз прееклампсії встановлюють у тер-
міні вагітності до 34 тиж гестації. Існує ще одна аксіома ме-
дицини: профілактика краща за лікування. Однак ефективна 
профілактика полягає у проведенні відповідного спостережен-
ня і дослідження вагітних групи високого ризику розвитку гі-
пертонічних розладів, що разом із необхідним лікуванням буде 
сприяти зниженню ризику розвитку прееклампсії. 

мета дослідження: узагальнення даних про сучасні під-
ходи до розродження жінок із затримкою внутрішньоутроб-
ного росту плода на тлі прееклампсії. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Вивчення іноземних та вітчизняних джерел літератури за 

останні 10 років щодо виявлення сучасних підходів до роз-
родження жінок із затримкою внутрішньоутробного росту 
плода на тлі прееклампсії.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Провідне місце у патогенезі прееклампсії насамперед на-
лежить функціональному стану ендотелію судин, що є одним 
із основних факторів регуляції судинного тонусу, міграції 
клітин крові у судинну стінку, синтезі про- і протизапальних 
факторів, здійснює протекторні функції. Ендотелій судин 
також відіграє ключову роль у підтриманні нормального їх-
нього функціонування за допомогою синтезу оксиду азоту та 
ендотеліну, що регулюють судинний тонус, агрегацію тром-
боцитів, проліферацію гладком’язових елементів судинної 
стінки, стану мікроциркуляції та всіх її складових [1, 2, 3].

З урахуванням високого ризику акушерської фармаколо-
гічної поліпрагмазії, сучасний клініцист стикається з певни-
ми труднощами під час вибору препаратів для профілактики 
прееклампсії (препаратів магнію, донаторів та прекурсорів 

оксиду азоту, антиагрегантів, антиоксидантів, препаратів, які 
містять поліненасичені жирні кислоти) [4, 5]. Насамперед це 
пов’язано з терміном гестації, коли можна призначати пре-
парат із урахуванням його тератогенної дії на плід, по-друге, 
підібрати адекватну дозу препарату і проводити своєчасний 
моніторинг клінічної ефективності лікування.

Вивчення необхідності застосування саме ендотеліотропних 
препаратів під час періоду гестації є вкрай цікавим і важливим 
для покращання прогнозу перебігу вагітності з метою поперед-
ження тяжкої перинатальної патології. Прееклампсія, що є досить 
сильним гіпоксичним стимулом, зумовлює формування адапта-
ційних реакцій не тільки з боку фетоплацентарного комплексу, 
але й з боку крові, та здійснює суттєвий вплив на всю систему 
транспорту кисню, ініціює функціональну перебудову біологіч-
них структур, які беруть участь в енергетичному забезпеченні 
організму [6, 7]. Зниження плацентарного кровотоку, яке призво-
дить до ішемії плаценти, у свою чергу, вмикає компенсаторні ме-
ханізми, що спрямовані на відновлення її перфузії. Вазопресорні 
речовини, які виділяються ішемізованою плацентою, поглиблю-
ють дисфункцію ендотелію і тягнуть за собою прогресування ар-
теріальної гіпертензії та обтяження прееклампсії у вагітної [8, 9].

Ендотелій, за класичним визначенням, – одношаровий 
пласт спеціалізованих клітин, який є внутрішнім шаром кро-
воносних, лімфатичних судин та порожнин серця. В організмі 
людини із середньою масою тіла знаходиться близько 1,8 кг 
ендотеліоцитів, або один трильйон клітин. Згідно з сучасни-
ми уявленнями, ендотелій – активний ендокринний орган, 
що дифузно розсіяний по всіх тканинах та є найбільшим в 
організмі людини. Визначено основні його функції: регуляція 
проникності судин та судинного тонусу, участь у процесах ге-
мостазу, ремоделювання судин, контроль неспецифічних за-
пальних реакцій, імунна та ферментативна активність [8, 10].

Одним із найважливіших модуляторів більшості осно-
вних функцій ендотелію вважається оксид азоту, відкриття 
ключової ролі якого в реалізації механізмів серцево-судинно-
го гомеостазу вченими R.F. Furchgott, L.G. Ignarro, F. Murad 
було відзначено Нобелівською премією у 1998 р. [11].

Оксид азоту (NO) є найсильнішим серед усіх відо-
мих вазодилататорів. Він утворюється в ендотеліоцитах із 
L-аргініну за наявності кисню за допомогою ферменту NO-
синтетази. Окрім наведеного механізму синтезу NO, існує 
також нітрит-редуктазна система регенерації NO, роль якої 
зростає при дефіциті кисню. Середній час напіврозпаду NO 
становить лише декілька секунд, у зв’язку з чим він забезпе-
чує ауторегуляцію кровотоку тільки локально [8, 12].

Аргінін – умовно незамінна амінокислота, що вперше ви-
ділена у 1886 р. E. Schulze та E. Winterstein у 1897 р. Аргінін 
є необхідним джерелом для синтезу білків та багатьох біоло-
гічно важливих молекул, таких, як орнітин, пролін, поліамі-
ни, креатин та агматин. Але головна роль аргініну в організмі 
людини – бути субстратом для синтезу NO [11, 13].

Саме системі L-аргінін–оксид азоту сучасне акушерство 
відводить провідну вазорегуляторну роль у період гестації. Ві-
домо, що під час нормального перебігу вагітності зростає актив-
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ність ренін-ангіотензин-альдостеронової системи, що сприяє 
збільшенню кількості плазми та загального об’єму води в ор-
ганізмі. При цьому на тлі активації наведеної функціональної 
системи спостерігається зменшення загального периферійного 
опору та артеріального тиску, що пов’язано зі зниженням в орга-
нізмі вагітних відповіді на дію вазоконстрикторних пептидів та 
амінів. Наведені зміни, у свою чергу, є наслідком інтенсифікації 
системи L-аргінін–оксид азоту та відбуваються через підвищен-
ня вмісту в організмі гормонів вагітності. На даному науковому 
етапі провідні світові вчені саме із дисфункцією ендотелію все 
частіше пов’язують такі ускладнення гестаційного процесу, як 
плацентарна дисфункція (ПД) та прееклампсія [7]. 

Наведені дані зумовлюють проведення подальших наукових 
заходів щодо поглиблення вивчення питання про роль ендотелію, 
вільного L-аргініну та системи L-аргінін–оксид азоту в цілому у 
розвитку прееклампсії та інших акушерських ускладнень. Згідно 
з отриманими результатами, вміст вільного аргініну у сироватці 
крові пацієнток за умови неускладненого перебігу вагітності за-
лишається незмінним протягом І триместра (23,11±1,79 проти 
24,01±0,38 мл/л у невагітних жінок; р<0,05) та суттєво зростає у 
ІІ триместрі (51,06±4,11 мл/л; р<0,05). Підвищення рівня вільно-
го аргініну у даний період вагітності забезпечує оптимальний рі-
вень синтезу NO та сприяє фізіологічному перебігу гестаційного 
процесу. Третій триместр характеризується зниженням вмісту 
аргініну до 28,89±2,02 мл/л (р<0,05). Перед настанням пологів 
кількість вільного аргініну в організмі обстежених пацієнток по-
волі зменшується (25,81±1,02 мл/л; р<0,05), що може мати від-
ношення до індукції пологової діяльності. Отримані дані відпо-
відають результатам провідних науковців та можуть слугувати 
діагностичним маркером обміну аргініну під час вагітності [7, 9].

Привертає на себе увагу відсутність суттєвих змін щодо 
вмісту вільного аргініну у разі прееклампсії легкого ступеня 
(24,03±1,89 мл/л; р<0,05) та його значне зниження у 1,4 разу 
при прееклампсії середнього ступеня тяжкості (16,87±0,69 
мл/л; р<0,05). Отримані дані повністю відповідають резуль-
татам міжнародних клінічних досліджень, згідно з якими 
ступінь зниження вмісту вільного аргініну у крові вагітних є 
пропорційним щодо ступеня тяжкості прееклампсії [14].

Установлено також, що у разі наявності у пацієнток пла-
центарної дисфункції, якій притаманні ознаки порушення до-
зрівання плаценти, але немає інструментальної та клінічної кар-
тини синдрому затримки внутрішньоутробного розвитку плода 
(СЗВРП) та гіпоксії плода, вміст аргініну майже такий, як і у 
здорових вагітних (23,15±1,87 проти 23,11±1,79 мл/л; р<0,05). 
Даний факт свідчить про можливість формування ПД під впли-
вом інших чинників, які не пов’язані з дисфункцією системи 
L-аргінін–оксид азоту. Але згідно з результатами досліджень 
провідних науковців світу, збереження при цьому оптимально-
го рівня синтезу NO може перешкоджати розвитку СЗВРП та 
гіпоксії плода, й розглядається ними як компенсаторний меха-
нізм нівелювання проявів ПД на початку її розвитку [7, 8].

Під час вагітності, яка ускладнена СЗВРП та гіпоксією 
плода, вміст вільного аргініну знижений майже у 2,5 разу 
щодо кількості аргініну у здорових вагітних в аналогічний 
період (18,27±1,08 проти 51,06±4,11 мл/л; р<0,05). У науко-
вих роботах останнього часу наведений феномен пояснюєть-
ся зменшенням активності NO-синтетаз, як наслідок – по-
гіршенням синтезу NO, розвитком ацидозу, пошкодженням 
транспортних систем для L-аргініну у плаценті. Дефіцит NO 
призводить до порушень кровотоку у плаценті, що спричи-
нює затримку розвитку плода та його гіпоксію [8].

Існує достатньо велика група препаратів, що використо-
вуються для профілактики прееклампсії. Проте отримані ре-
зультати свідчать про те, що єдиним препаратом із доведеною 
клінічною ефективністю у вагітних групи високого ризику 
розвитку прееклампсії є ацетилсаліцилова кислота (АСК) у 
дозі 75–150 мг/добу, у вагітних групи низького ризику розви-

тку прееклампсії – препарати кальцію у дозі 1–2 г/добу. Ефек-
тивність інших препаратів для профілактики прееклампсії не 
доведена. За результатами проведеного дослідження, показана 
висока клінічна ефективність профілактичної терапії малими 
дозами АСК із 12 тиж вагітності у жінок з групи високого ри-
зику розвитку прееклампсії з децидуальною васкулопатією. 
Це сприяє, по-перше, зниженню загального ризику розвитку 
опосередкованих прееклампсією ускладнень; по-друге, досто-
вірному покращенню неонатальних результатів.

Останнім часом особлива увага приділяється проблемі діа-
гностики та перинатального менеджменту при затримці росту 
плода. Позаяк негативні наслідки народження дітей з низькою 
масою тіла проявляються не тільки безпосередньо у перші тижні 
і місяці їхнього життя, а й у віддалений період, вони можуть стати 
причиною виникнення і тяжкого перебігу низки захворювань.

Уперше в 1961 р. Warkani і Cabbage повідомили про 
взаємозв’язок маси, зросту та окружності голівки плода, а та-
кож дали визначення уповільнення росту плода (fetal growth 
retardation). Згодом Campbell і Lubchenko представили важ-
ливі дані про особливості внутрішньоутробного і постна-
тального росту дітей в різних популяціях, співвідношеннях 
окружності голівки, грудної клітки і живота плода, довжини 
стегна, а також про значення наведених параметрів у визна-
ченні гестаційного віку і їхньої відповідності терміну гестації.

Затримка (обмеження росту плода) є ускладненням пе-
ребігу перинатального періоду і результатом реалізації бага-
тьох чинників. Патофізіологічні механізми, що призводять до 
цього, асоціюються із ішемічними плацентарними змінами і 
мають загальні закономірності з розвитком прееклампсії і 
відшаруванням плаценти. Реалізація цих механізмів широко 
варіює, але в тяжких випадках призводить до необхідності 
дострокового розродження. Беручи до уваги значний про-
грес реалізації сучасних перинатальних технологій, принци-
пів інтенсивної терапії, виходжування та реабілітації дітей з 
низькою масою тіла, вдалося знизити частоту перинатальної і 
малюкової захворюваності та смертності.

Проте з огляду на потенційну можливість впливу наро-
дження дитини з низькою масою тіла, затримкою росту плода, 
недоношеного новонародженого на підвищення ризиків розви-
тку тяжких ускладнень, що реалізуються у дорослому віці (іше-
мічна хвороба серця, ішемічний інсульт, порушення толерант-
ності до глюкози, ожиріння), в останні десять років все більше 
уваги приділяється точності діагностики, прогнозування розви-
тку ускладнень і ведення вагітності при затримці росту плода.

Передбачається, що ішемія плаценти є найбільш частою 
причиною затримки (зупинення) росту плода. Зміни розви-
тку плаценти пов’язані з дисбалансом медіаторів ангіогенезу, 
низка яких вже використовується як ранній маркер визначен-
ня ризику. Однак основою встановлення діагнозу затримки 
росту плода і визначення термінів розродження є ультразву-
кова діагностика. У той самий час незважаючи на виявлення 
закономірностей погіршення стану плода з затримкою росту, 
подальші спостереження зафіксували, що далеко не у кож-
ного плода з даною патологією буде однакове прогресування 
відхилень у показниках допплер-УЗД та інших параметрів 
його стану. Більшість дослідників схиляються до думки, що 
критичним фактором захворюваності та смертності при за-
тримці росту плода є гестаційний вік під час пологів.

Термін розродження залежить від результатів моніторингу 
плода і гестаційного віку. Показано розродження, якщо спосте-
рігаються зміни показників кардіотокографії або низький бал 
біофізичного профілю. Відсутність або зворотний кровотік у 
пупковій артерії асоційовані з фетальною гіпоксією і ацидозом, 
високим ризиком перинатальної захворюваності і смертності, 
тому прийняття рішення про дострокове розродження плода з 
низькою масою тіла залежить від можливості медичного закла-
ду надати новонародженому адекватну неонатальну допомогу.
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Сьогодні під час аналізу даних літератури стає зрозумілим, 
що у прихильників раннього розродження у разі затримки росту 
плода є свої резони. У новонароджених із затримкою росту, у яких 
були задокументовані ознаки внутрішньоутробного ацидозу або 
діагностували значні відхилення у серцевій діяльності, відзначені 
тяжкі порушення неврологічного розвитку у віці двох років.

У плодів, у яких діагностували негативні показники кро-
вотоку у низхідній аорті, у період новонародженості відзначе-
ні високі показники смертності від некротичного виразково-
го коліту і геморагічного синдрому, що відображає неадекват-
ну перфузію органів плода внаслідок перебудови циркуляції 
крові при фетальній гіпоксемії.

Прихильники раннього розродження відстоюють пози-
цію, що саме ця стратегія повинна реалізовуватися, коли є 
зміна шунтування кровотоку у фетальній центральній нерво-
вій системі (ЦНС), тобто раніше, ніж виявляються зміни кар-
діотокографії або біофізичного профілю. Якщо по відношен-
ню до доношених плодів дана стратегія може реалізуватися, 
то вельми контраверсійним є рішення про дострокове роз-
родження недоношеного плода із затримкою росту. У чому 
контраверсійність: при достроковому розродженні у терміні 
до 37 тиж не завжди можливо досягти зрілості плода, а у пло-
да вже може розвиватися ацидоз. Ступінь ізольованих і су-
марних пошкоджень передбачити дуже складно. У жодній ро-
боті не доведено, що має місце перевага розродження на етапі 
гіпоксії плода без ацидозу над наслідками недоношеності.

Необхідні багатоцентрові дослідження щодо переваги і не-
доліків різних видів і термінів втручань при затримці внутріш-
ньоутробного росту плода. Найбільш складний вибір стоїть пе-
ред акушерами-гінекологами у разі необхідності розродження 
у терміні до 32 тиж внаслідок серйозних змін, що фіксуються 
при допплер-УЗД та кардіотокографії. Якщо буде вибрана 
вичікувальна тактика, цілком можлива внутрішньоутробна 
смерть плода. У той самий час розродження, а найчастіше – аб-
домінальним шляхом, може закінчитися ранньою неонаталь-
ною смертю або тяжкою інвалідністю дитини. В обох випадках 
акушери-гінекологи стикаються з медичними, психологічни-
ми, соціальними, а часом і юридичними проблемами. Тяжка 
інвалідність дитини може вплинути на реалізацію репродук-
тивних планів матері: від відкладання до відмови від повтор-
них пологів. Необхідно ретельне консультування у прийнятті 
консенсусного рішення. Доцільність розродження плода у тер-
міні до 26 тиж при затримці росту і масі до 600 г піддається 
сумніву більшістю авторів. Ретельне документування точного 
терміну вагітності, серія досліджень при внутрішньоутробній 
затримці росту плода, доповнення даних допплер-УЗД інши-
ми методами досліджень дозволяють визначити точні показан-
ня до розродження, його терміни і методи.

Стан здоров’я та якість життя вагітних значною мірою зу-
мовлюють перебіг перинатального періоду, особливо у дітей 
із затримкою внутрішньоутробного розвитку (ЗВУР), кіль-
кість яких у загальній популяції новонароджених неухильно 
зростає [15, 16]. У дітей із низькою масою тіла під час наро-
дження спостерігається дисбаланс мікроелементів (МЕ). Об-
мін мікроелементів у недоношених дітей із ЗВУР відрізняєть-
ся особливою лабільністю. Переважно інтестинальний шлях 
виділення всіх МЕ у недоношених дітей дає підставу припус-
тити, що у них є як порушення всмоктування МЕ у травному 
тракті, так і підвищення екскреції із сечею. Дисбаланс МЕ, а 
також високий рівень метаболічних процесів і функціональ-
на незрілість органів і систем у даної групи новонароджених 
зумовлюють актуальність пошуку шляхів корекції порушень 
обміну МЕ у новонароджених із ЗВУР. Патологічний перебіг 
перинатального періоду є ознакою порушення метаболізму, а 
особливо МЕ, яким належить пріоритетна роль у формуванні 
адаптаційного синдрому, що потребує корекції.

На сьогодні затримка розвитку плода (ЗРП), що ускладнює 

перебіг вагітності, залишається однією з провідних проблем 
акушерства, призводячи до збільшення кількості таких грізних 
ускладнень, як анте- та інтранатальна загибель плода, дитяча за-
хворюваність і смертність, а також до несприятливих віддале-
них наслідків для дитини. Проблема ж вродженої інфекції (ВІ) 
у новонароджених із ЗВУР мало вивчена, хоча саме за даного 
поєднання прогноз для дитини є найбільш несприятливим.

Дослідження генів, що контролюють активність цитокінів, 
які є медіаторами запалення, – одне з важливих завдань у роз-
критті патогенетичних ланок ініціації та перебігу ВІ. Цитокіни 
визначають функціональну кооперацію клітин при реалізації 
реакції запалення; при цьому кооперація клітин може бути як 
позитивною, так і негативною. Негативну дію на функції ней-
трофільних гранулоцитів чинять такі протизапальні цитокіни, 
як IL-10, що супресує продукцію практично всіх прозапальних 
цитокінів. IL-10 пригнічує транскрипцію генів цитокінів запа-
лення у нейтрофільних гранулоцитах. За даними літератури, 
алель А поліморфізму гена IL-10: 592 С>А асоційована з під-
вищеним рівнем спонтанної і стимульованої продукції IL-10 
мононуклеарами крові, що приводить до зниження інтенсив-
ності запальної реакції і перемикання відповіді Th1>Th2 [17]. 
Низка авторів вказує на взаємозв’язок підвищеної частоти 
алеля IL-10-592 А з тяжкістю сепсису, розвитком поліорганної 
недостатності і високою ймовірністю летального результату, 
що підтверджує важливий внесок алельного поліморфізму 
генів цитокінів в індивідуальні відмінності хворих на сепсис 
за характером перебігу інфекційного процесу й ефективності 
механізмів протективного імунітету [18, 19].

На сьогодні прийнято виділяти велику кількість факторів 
ризику розвитку ПН і ВІ на підставі загального клінічного об-
стеження: вік матері – до 17 і понад 35 років, шкідливі звички 
(куріння, алкоголь, наркотики), несприятливі соціально-по-
бутові умови, які посилюють вплив фізичних або хімічних 
чинників на ранніх термінах гестаційного періоду, наявність 
вогнищ латентної інфекції, екстрагенітальна патологія, обтя-
жений акушерського-гінекологічний анамнез і ускладнення 
цієї вагітності [20]. Однак С. Bose та співавтори свідчать про 
відсутність кореляції між запальними захворюваннями матері 
і розвитком ВІ і ЗРП [21]. Ймовірно, це пов’язано з необхідніс-
тю більш детального відбору пацієнток групи ризику і прове-
денням серед них поглибленого діагностичного пошуку. 

У зв’язку з наведеним вище великий інтерес викликало 
вивчення генетичної основи індивідуальних відмінностей 
імунної відповіді при інфекційно-запальних захворюваннях 
за допомогою проведення молекулярно-генетичного дослі-
дження поліморфних варіантів генів цитокінів і низки їхніх 
рецепторів. Вплив генотипу А/А з ВІ простежувався у дітей, 
народжених у матерів з ПН, тоді як за відсутності ПН час-
тота ВІ залишалася низькою при всіх генотипах. Результати 
дослідження дозволяють використовувати у вагітних з ПН 
клінічні предиктори для виявлення групи високого ризику 
реалізації ВІ з подальшим проведенням генетичного скринін-
гу серед їхніх новонароджених [19, 20].

Отже, ураховуючи результати міжнародних клінічних до-
сліджень та аналізуючи сучасні дані літератури, було зробле-
но висновок, що функціональні характеристики плаценти, 
стан внутрішньоутробного плода та новонародженого знахо-
дяться у лінійній залежності від вмісту аргініну у сироватці 
крові, а дефіцит NO призводить до вазоконстрикції, пору-
шень плацентарно-плодового кровотоку та, як наслідок, до 
виникнення акушерської патології [7].

ВИСНОВКИ
За підсумками результатів проведеного дослідження при-

вертають увагу деякі ключові моменти:
1. Застосування ендотеліотропних препаратів під час вагіт-

ності є важливим для покращання прогнозу перебігу вагітності 
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з метою попередження прееклампсії. Ефективна профілактика 
полягає у проведенні відповідного спостереження і досліджен-
ня вагітних групи високого ризику розвитку гіпертонічних 
розладів, адже необхідно, щоб гестаційний вік наближався до 
терміну пологів, що дає змогу провести розродження пацієнт-
ки та мінімізувати акушерські й перинатальні втрати.

2. Ступінь зниження вмісту вільного аргініну у крові ва-
гітних є пропорційним ступеню тяжкості прееклампсії: більш 
тяжкому ступеню прееклампсії відповідає більш виражений 
дефіцит аргініну.

3. Стан внутрішньоутробного розвитку плода та новона-
родженого знаходяться у лінійній залежності від вмісту ар-
гініну у сироватці крові, а дефіцит оксиду азоту призводить 

до вазоконстрикції, порушень плацентарно-плодового крово-
току та зниження функціональних можливостей плаценти.

4. Включення до складу комплексної терапії донатора 
оксиду азоту –препарату L-аргініну є дієвим засобом патоге-
нетично спрямованого лікування такого грізного ускладнен-
ня вагітності, як прееклампсія.

Перспективи подальших досліджень. Незважаючи на 
досягнуті протягом останніх років успіхи у запобіганні геста-
ційної патології, проблема ранньої профілактики преекламп-
сії залишається актуальною. Особливої уваги потребують 
проблеми стосовно доклінічної діагностики групи вагітних 
високого ризику виникнення прееклампсії.

Современные подходы к родоразрешению 
женщин с задержкой внутриутробного роста 
плода на фоне преэклампсии
н.Ю. Бисага

Гипертензивные расстройства во время беременности остаются 
важной медицинской и социальной проблемой общественного 
здравоохранения и диагностируются примерно в 12–24% беремен-
ностей. В структуре причин материнской смертности преэклампсия 
беременных в течение последних 10 лет занимает в основном 3–4-е 
место. Преэклампсия повышает риск нежелательных последствий 
беременности не только для матери, но и для плода. Показатель пе-
ринатальной смертности для данной патологии колеблется в преде-
лах 10–30‰, перинатальной заболеваемости – 463–780‰. Перина-
тальная заболеваемость и смертность при преэклампсии обуслов-
лены недоношенностью (30,0%), хронической гипоксией (40,0%), 
внутриутробной задержкой развития плода (30,0%).
Ключевые слова: беременность, преэклампсия, эндотелий, за-
держка внутриутробного роста плода.

Modern approaches to the degeneration of women 
with delayed fetal growth on the background of 
preeclampsia
n.Yu. Bysaha

Hypertensive disorders in pregnancy remain an important medical 
and social problem of public health and occur in about 12–24% of 
pregnancies. In the structure of the causes of maternal mortality 
preeclampsia of pregnant women for the past 10 years is mainly 
3-4th place. Preeclampsia increases the risk of unwanted pregnancy 
outcomes not only for the mother, but also for the fetus. The indicator 
of perinatal mortality for this pathology varies within 10–30‰, 
perinatal morbidity – 463–780‰. Perinatal morbidity and mortality 
in preeclampsia are due to premature birth (30,0%), chronic hypoxia 
(40,0%), and intrauterine growth retardation of the fetus (30,0%).

Key words: pregnancy, preeclampsia, endothelium, delayed intrauterine 
growth of the fetus.
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Досвід відновлення нормоценозу піхви  
при лікуванні бактеріального вагінозу  
у жінок репродуктивного віку
в.о. Бенюк, т.р. никонюк, т.в. ковалюк
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ

Порушення мікроекології піхви призводить до розвитку 
бактеріального вагінозу (Бв) – незапального інфекційного 
синдрому, зумовленого дисбіотичним станом вагінального 
біотопа, травного тракту та сечовидільної системи на тлі 
хронічного імунодефіциту. На сьогодні частота Бв у струк-
турі інфекційних захворювань жіночої статевої сфери зали-
шається досить високою і становить 60–80%. 
Мета дослідження: зниження частоти рецидивів Бв у жі-
нок репродуктивного віку шляхом призначення комплек-
сної двокомпонентної терапії із застосуванням вагінальних 
супозиторіїв Флоріка.
Матеріали та методи. відповідно до поставленої мети 
проведено обстеження і лікування 50 жінок репродуктив-
ного віку з Бв. верифікацію діагнозу проводили на підставі 
аналізу скарг, вивчення анамнезу, клінічних даних, діагнос-
тичних критеріїв Amsel, мікроскоскопії нативних і забарв-
лених за Грамом мазків вагінальних виділень з оцінюван-
ням за шкалою Ньюджента, культурального дослідження 
вагінального вмісту з визначенням складу мікрофлори, 
полімеразної ланцюгової реакції у режимі реального часу. 
Динамічне спостереження проводили протягом 6 міс: од-
разу після завершення І етапу терапії Бв, через 3 і 6 міс 
спостереження, додатково за показаннями (поява скарг, 
клінічних проявів рецидиву, небажаних реакцій)
Результати. Результати проведених досліджень свідчать, 
що ефективніcть застосування вагінальних супозиторіїв 
Флоріка з метою запобігання розвитку вагінального дисбі-
озу становила 88%. За відсутності заходів, спрямованих на 
нормалізацію мікробіоценозу піхви після проведення основ-
ного курсу терапії, клініко-лабораторне одужання спосте-
рігалось у 16 (64%) пацієнток, рецидив Бв встановлено у 
9 (36%) випадках. Слід зазначити, що під час застосування 
вагінальних супозиторіїв Флоріка не зафіксовано будь-
яких місцевих або загальних алергійних проявів, побічних 
ефектів та небажаних реакцій.
Заключення. Застосування вагінальних супозиторіїв Фло-
ріка для нормалізації вагінального біотопа і попередження 
розвитку дисбіотичних процесів після завершення основ-
ного курсу лікування виявило стійкий клінічний результат, 
що дозволило знизити частоту рецидивів бактеріального 
вагінозу у 3 рази. Флоріка містить аутентичну вагінальну 
флору, тому діє швидко і ефективно, здійснює безпосеред-
ній вплив на вагінальний біоценоз, що не залежить від стану 
травного тракту, не викликає алергійних реакцій і побічних 
ефектів. Флоріка – унікальна вагінальна система для при-
родного відновлення жіночого здоров’я. 
Ключові слова: мікробіоценоз піхви, бактеріальний вагіноз, 
двокомпонентна терапія.

Згідно із сучасними уявленнями, у функціонуванні репро-
дуктивної системи жінки важливу роль відіграє вагіналь-

на мікрофлора, яка є збалансованою екосистемою, видовий і 
кількісний склад якої регулюється ендокринною та імунною 

системами жіночого організму. Мікроекосистема піхви є ре-
зультатом складної динамічної взаємодії анатомічних, гіс-
тологічних, фізіологічних і мікробних чинників (особливо 
піхвового епітелію і резидентної мікрофлори) під впливом 
гомеостазу організму жінки у різні вікові періоди її життя, а 
також екзогенних факторів [1, 2, 5, 10].

Порушення мікроекологіїї піхви призводить до розвитку 
бактеріального вагінозу (БВ) – незапального інфекційного 
синдрому, зумовленого дисбіотичним станом вагінального 
біотопа, травного тракту та сечовидільної системи на тлі хро-
нічного імунодефіциту [1, 5, 7, 10]. 

На сьогодні частота БВ у структурі інфекційних за-
хворювань жіночої статевої сфери залишається досить ви-
сокою і становить 60–80% [1, 2, 5, 8]. Вагінальний біотоп 
передбачає наявність як аеробних, так і анаеробних мікро-
організмів, хоча домінуючими у мікробному пейзажі піхви є 
лактобактерії [1, 2, 6, 7]. Їхня кількість сягає 106–109 КУО/
мл і становить до 95–98% всієї вагінальної мікрофлори. Роз-
виток БВ пов’язаний зі зниженням кількості або заміщен-
ням домінуючих форм лактобацил умовно-патогенними і 
патогенними мікроорганізмами, зокрема облігатними ана-
еробами – Prevotellа spp., Bacteroides spp., Mobiluncus spp., 
Peptostreptococcus spp. та ін. Доведено, що лактобактерії 
відсутні у 40–45% пацієнток з БВ, у 50–60% випадків їхня 
кількість різко знижена (менше 105 КУО/л). Результати до-
сліджень, проведених в останні роки, свідчать, що поряд з 
патогенними збудниками причиною інфекційної патології 
в акушерсько-гінекологічній практиці можуть бути пред-
ставники нормальної мікрофлори піхви. Близько 3–5% 
мікробіоценозу піхви здорових жінок становлять інші мі-
кроорганізми, зокрема – G. vaginalis визначають у 5,8–6,2% 
і, навіть, хламідії у 1,4–6,4%. У пацієнток з БВ виявляють 
порушення імунної системи у формі незавершеного фа-
гоцитозу і зниження захисних властивостей вагінального 
секрету, ендокринної регуляції функції слизової оболонки 
піхви і резидентної флори, що спричинює розвиток адгезив-
них властивостей та інтенсивного розмноження патогенної 
і умовно-патогенної мікрофлори [1, 2, 5, 7, 10]. Викладене 
вище дозволяє розглядати БВ як передумову для розвитку 
запальних захворювань органів малого таза з тенденцією до 
рецидиву і хронізації запального процесу [1, 2, 5, 10].

Спектр сучасних фармацевтичних засобів, що вико-
ристовуються для лікування БВ, досить широкий [1, 3–8]. 
Принципи лікування БВ, доведені світовими і вітчизняни-
ми дослідженнями, базуються на застосуванні двоетапної те-
рапії БВ. На першому етапі призначають антибактеріальні 
препарати з метою елімінації асоційованого з БВ вагіналь-
ного біотопа у поєднанні з імунокорекцією, а на другому 
– пробіотики. Така концепція є основою для відновлення 
лактобацилярного біотопа, поліпшення екоумов і імунного 
захисту піхвового мікробіоценозу. Проте мікроорганізми, 
які входять до складу сучасних еубіотиків, мають недостат-
ню адгезивну активність щодо вагінальних епітеліоцитів 
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і транзиторно виводяться з піхви, що не сприяє стійкому 
відновленню резидентної мікрофлори. Застосовувана дво-
компонентна терапія БВ за досить високої ефективності за-
безпечує нетривалий терапевтичний ефект і часті рецидиви 
захворювання. На сьогодні остаточно не вирішено низки 
питань – чи існує альтернатива двоетапному лікуванню БВ, 
які засоби найбільш ефективно сприяють відновленню піх-
вової мікрофлори, запобіганню рецидивам захворювання і 
небажаним наслідкам. 

Представлена аргументація зумовлює необхідність пошу-
ку нових продуктивних методів лікування БВ, спрямованих 
на відновлення і нормалізацію піхвового біотопа, профілак-
тику рецидивів і можливих ускладнень.

мета дослідження: зниження частоти рецидивів БВ у жі-
нок репродуктивного віку шляхом призначення комплексної 
двокопонентної терапії із застосуванням вагінальних супози-
торіїв Флоріка. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставленої мети проведено обстеження і 

лікування 50 жінок репродуктивного віку з БВ. Верифікацію 
діагнозу проводили на підставі аналізу скарг, вивчення анам-
незу, клінічних даних, діагностичних критеріїв Amsel (Amse1 
et al., 1983) [9], мікроскопії нативних і забарвлених за Грамом 
мазків вагінальних виділень з оцінюванням за шкалою Нью-
джента, культурального дослідження вагінального вмісту з 
визначенням складу мікрофлори, полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР) у режимі реального часу (Флороценозу). Кри-
теріями виключення з дослідження були стани, зумовлені 
тяжкою екстрагенітальною патологією, вагітність, сексуаль-
но-трансмісивні захворювання (гонорея, трихомоніаз, уро-
генітальний хламідіоз), фонова та передпухлинна патологія 
шийки матки. 

Для скринінгу використовували діагностичний стандарт: 
наявність патологічних виділень зі статевих шляхів, зміну 
кислотності вагінального вмісту (рН вище 4,5–4,7), пози-
тивний амінний тест – поява або посилення неприємного 
«рибного» запаху при додаванні до вагінального вмісту 10% 
гідроксиду калію (КОН), наявність «ключових» клітин при 
мікроскопії вагінальних мазків.

Ефективність проведеної терапії оцінювали за динамікою 
скарг і клінічних проявів: відсутність патологічних виділень 
з піхви, «ключових» клітин у мазках і нормалізацію рН вагі-
нального вмісту після проведеного лікування, видового скла-
ду мікроценозу піхвового вмісту.

 На І етапі лікування БВ проводили за запропонованою 
нами методикою з використанням препарату Гексикон – 
флакони по 100 мл 0,05% розчину хлоргексидину для зовніш-
нього застосування – шляхом вагінальних зрошень з експо-
зиційною дозою 2–3 хв 2 рази на день протягом 10 днів.

У комплексі з місцевим застосуванням препарату Гек-
сикон використовували перорально Орнідазол по 500 мг 
двічі на добу протягом 7 діб та пероральний імуномодуля-
тор Лавомакс з вираженою інтерфероновою активністю. 
Препарат призначали внутрішньо після їди у таблетова-
ній формі по 0,125 г/добу протягом перших двох діб, а в 
подальшому – кожні 48 год по 0,125 г/добу. Загалом на 
курс – 2,5 г (20 таблеток). Ефективність запропонованої 
базової терапії була доведена у наших попередніх дослі-
дженнях [1]. 

Після проведення І етапу проліковані пацієнтки були 
рандомізовані на дві групи. До основної групи увійшли 25 жі-
нок, які після завершення І етапу лікування БВ отримували 
вагінальні супозиторії Флоріка двічі на добу протягом 10 діб. 
Пацієнткам групи порівняння (25 жінок) після закінчення 
основного курсу терапії БВ жодних лікарських препаратів не 
призначали.

Динамічне спостереження проводили протягом 6 міс: од-
разу після завершення І етапу терапії БВ, через 3 і 6 міс спо-
стереження, додатково за показаннями (поява скарг, клініч-
них проявів рецидиву, небажаних реакцій). 

Для оцінювання ефективності лікування БВ на ІІ 
етапі обрано вагінальні супозиторії Флоріка (вироб-
ник АТ «Лекхім-Харків»). До складу одного супозито-
рію Флоріка входить не менш ніж 5×107 молочнокислих 
бактерій (Lactobacillus acidophilus) та біфідобактерій 
(Bifidobacterium), лактоза, аскорбінова і фолієва кислоти, 
твердий жир. Флоріка містить спеціально оброблену масу 
живих молочнокислих бактерій в оптимальній кількості для 
підтримання здорового балансу піхвової мікрофлори, які 
мають високу антагоністичну активність стосовно патоген-
них і умовно-патогенних мікроорганізмів, зокрема ентеро-
патогенної кишкової палички, шигели, стафілокока, протея. 
Це визначає можливість використання супозиторіїв Флорі-
ка як додаткового засобу у комплексній терапії БВ, вагінітів, 
для профілактики вагінального дисбіозу під час проведення 
антибактеріальної терапії. Lactobacillus acidophilus беруть 
участь у створенні кислого вагінального бар’єра – синтез 
природних антибіотиків (ацидофілін і лактоцидин), від-
різняються значною антагоністичною активністю до ва-
гінальних патогенів, мають високу адгезивну активність 
до епітелію слизової оболонки піхви. Bifidobacterium по-
силюють кислотний бар’єр піхви і синтезують вітаміни В

5, 
В6, В12, покращують утворення Ig, стимулюють роботу іму-
ноцитів. Лактоза є поживним середовищем для активізації 
Lactobacillus і Bifidobacterium. Аскорбінова кислота ство-
рює оптимальний рівень pH для активації, а фолієва кис-
лота сприяє росту Lactobacillus і Bifidobacterium. Завдяки 
натуральним компонентам, які входять до складу (лактоза, 
аскорбінова і фолієва кислоти), супозиторії Флоріка не ви-
кликають алергійних та інших негативних реакцій. У якості 
підтримувального засобу препарат доцільно використовува-
ти у разі сухості слизової оболонки піхви. 

Статистичне оброблення отриманих результатів здійсне-
но за допомогою статистичного пакета «STATISTICA 6,0» із 
використанням параметричних і непараметричних методів 
оцінювання отриманих результатів. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під спостереженням перебували 50 жінок у віці від 20 до 
36 років. Репродуктивний анамнез у 24 (48%) пацієнток був 
обтяжений абортами, зокрема мимовільними – у 7 (29,2%), 
штучними – у 17 (70,8)% пацієнток, позаматковою вагітніс-
тю – у 4 (8%), невиношуванням вагітності – у 6 (12%), без-
плідністю – у 3 (6%) обстежуваних жінок. Передчасні пологи 
були в анамнезі у 13 (26%), післяпологові гнійно-септичні 
ускладнення – у 9 (18%) пацієнток. Гінекологічні захворю-
вання в анамнезі мали 36 (72%) пацієнток: дисгормональні 
незапальні захворювання – 17 (34%) випадків, запальні гі-
некологічні захворювання (вагініти, ендометрити, сальпін-
гоофорити) – 26 (52%) випадків. Розвиток клінічних симп-
томів БВ 24 (48%) пацієнтки пов’язують з перенесеними у 
минулому запальними захворюваннями сечостатевого трак-
ту, 13 (26%) – із застосуванням антибактеріальної терапії, 
8 (16%) – з використанням ВМК і КОК. На регулярне статеве 
життя вказувала 41 (82%) жінка, з них 15 (36,6%) мали біль-
ше одного статевого партнера.

Об’єктивні ознаки БВ виявляли у всіх 50 жінок, що було 
підтверджено під час об’єктивного обстеження. Так, 38 (76%) 
пацієнток відзначали наявність надмірних гомогенних ви-
ділень зі статевих шляхів з неприємним «рибним» запахом. 
Як демонструють результати наших досліджень, залуження 
(рН>4,5) вагінального вмісту виявлено у всіх (100%) дослі-
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джуваних жінок, що свідчить про пригнічення нормальної 
ацидофільної і маніфестацію умовно-патогенної мікрофлори. 
При цьому специфічний запах, зумовлений утворенням ле-
тючих амінів у результаті процесу декарбоксилювання аміно-
кислот облігатними анаеробами, відзначали при середньому 
показнику кислотності вагінального вмісту – рН 5,3±0,24. 
Під час бактеріоскопічного дослідження піхвового вмісту до 
лікування встановлено, що «ключові» клітини були виявлені 
у 100% обстежуваних, кількість лейкоцитів коливалась від 2 
до 10 у полі зору. Показник за шкалою Ньюджента дорівню-
вав ≥ 7 балів. При цьому позитивний амінний тест виявлено 
у 46 (92%) пацієнток. Дисбіоз піхвового вмісту за допомогою 
методу ПЛР у режимі реального часу діагностовано у всіх об-
стежуваних, що визначалось різким зниженням кількості або 
повною відсутністю лактобактерій, наявністю поліморфної 
грампозитивної і грамнегативної анаеробної флори. Найчас-
тіше в обстежуваних жінок виявляли:

– G. vaginalis – у 42 (84%), 
– Mobiluncus spp. – у 36 (72%), 
– Peptostreptococcus spp. – у 44 (88%), 
– Fusobacterium spp. – у 19 (38%),
– Streptococcus spp. – у 20 (40%), 
– Staphilococcus spp. – у 19 (38%),
– Mycoplasma hominis – у 19 (38%), 
– Ureaplasma urealiticum – у 17 (34%), 
– Candida spp. – у 9 (18%) випадках.
Після проведення лікування БВ на І етапі у всіх пацієн-

ток було діагностовано стан нормоценозу, що підтверджено 
об’єктивним і лабораторним дослідженнями, відсутністю 
скарг пацієнток. 

Аналіз клініко-лабораторних показників через 3 міс вия-
вив наявність скарг на появу рясних гомогенних піхвових ви-
ділень у 2 (8%) пацієнток основної групи і 7 (24%) – групи по-
рівняння. Позитивний амінний тест спостерігався у 12 (48%) 
випадках, наявність «ключових» клітин при бактеріоскопії 
нативних препаратів вагінального вмісту – у 14 (56%) жінок 
групи порівняння. Суттєво змінився кількісний і якісний 
склад вагінальної мікрофлори, визначений під час проведен-
ня дослідження за системою Флороценозу (таблиця).

Аналізуючи мікробіоценоз вмісту піхви у жінок основної 
групи спостереження, ідентифіковано 8 видів мікроорганіз-
мів у значно меншій кількості спостережень проти 14 видів – 
у пацієнток групи порівняння. Слід зазначити, що лактобак-

терії у кількості 104 були представлені у 25 (100%) пацієнток 
основної групи. У групі порівняння цей показник становив 
лише 52% – у 13 обстежуваних з вагомим переважанням ана-
еробної мікрофлори (див. таблицю). У пацієнток обох груп 
спостереження не виявлено жодного випадку реалізації сек-
суально-трансмісивної інфекції.

Комплексне обстеження жінок груп спостереження через 
6 міс дозволило діагностувати стан нормоценозу у 22 (88%) 
пацієнток основної групи, які у складі комплексної терапії 
БВ застосовували вагінальні супозиторії Флоріка, на відміну 
від 13 (52%) пацієнток групи порівняння. Прояви виражено-
го анаеробного дисбіозу виявлено лише в 1 (4%) пацієнтки 
основної групи, позаяк у групі порівняння виражений анае-
робний дисбіоз спостерігався у 7 (28%) випадках; у 3 (12%) 
пацієнток групи порівняння діагностовано вагінальний кан-
дидоз, що вимагало призначення антимікотичних засобів. 

Результати проведених досліджень свідчать, що ефектив-
ність застосування вагінальних супозиторіїв Флоріка з ме-
тою запобігання розвитку вагінального дисбіозу становила 
88%. За відсутності заходів, спрямованих на нормалізацію мі-
кробіоценозу піхви після проведення основного курсу тера-
пії, клініко-лабораторне одужання спостерігалось у 16 (64%) 
пацієнток, рецидив БВ діагностовано у 9 (36%) випадках.

Слід зазначити, що під час застосування вагінальних су-
позиторіїв Флоріка не зафіксовано будь-яких місцевих або 
загальних алергійних проявів, побічних ефектів та небажа-
них реакцій.

ВИСНОВКИ
Головною проблемою у лікуванні бактеріального вагі-

нозу на сучасному етапі залишається відсутність тривалого 
ефекту від проведеної терапії, розвиток вагінального дисбіо-
зу, часті рецидиви захворювання. Застосування вагінальних 
супозиторіїв Флоріка для нормалізації вагінального біотопа 
і попередження розвитку дисбіотичних процесів після завер-
шення основного курсу лікування виявило стійкий клінічний 
результат, що дозволило знизити частоту рецидивів бактері-
ального вагінозу у 3 рази. Флорика містить аутентичну вагі-
нальну флору, тому діє швидко й ефективно, здійснює безпо-
середній вплив на вагінальний біоценоз, що не залежить від 
стану травного тракту, не викликає алергійних реакцій і по-
бічних ефектів. Флоріка – унікальна вагінальна система для 
природного відновлення жіночого здоров’я. 

Мікробіоценоз вмісту піхви в обстежених жінок з БВ через 3 міс після проведеної терапії, абс. число (%)

Показник
Група обстежених

Порівняння, n=25 Основна, n=25

Lactobacillus spp. 13 (52,0) 25 (100,0)*

Bifidobacterium spp. 4 (16,0) 14 (56,0)*

Peptostreptococcus spp. 13 (52,0) 3 (12,0)*

Bacteroides spp. 4 (16,0) -

Fusobacterius spp. 4 (16,0) -

Staphylococcus spp. 5 (20,0) 1 (4,0)*

Streptococcus spp. 8 (32,0) 2 (8,0)*

Enterobacterium spp. 7 (28,0) 2 (8,0)*

Gardnerella vaginalis 15 (60,0) 5 (20,0)*

Veilonella spp. 6 (24,0) -

Mobiluncus spp. 12 (48,0) 2 (8,0)*

Mycoplaspa hominis 4 (16,0) -

Ureaplasma urealiticum 3 (12,0) -

Candida spp. 4 (16,0) -

Примітка. * – Різниця достовірна щодо групи порівняння (p<0,05).





ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

100

Г И Н Е К О Л О Г И Я

Опыт восстановления нормоценоза влагалища 
при лечении бактериального вагиноза у женщин 
репродуктивного возраста
в.а. Бенюк, т.р. никонюк, т.в. ковалюк

Нарушение микроэкологиии влагалища приводит к развитию бак-
териального вагиноза (БВ) – невоспалительного инфекционного 
синдрома, обусловленного дисбиотическим состоянием вагиналь-
ного биотопа, пищеварительного тракта и мочевыделительной си-
стемы на фоне хронического иммунодефицита. На сегодня частота 
БВ в структуре инфекционных заболеваний женской половой сфе-
ры остается достаточно высокой и составляет 60–80%.
Цель исследования: снижение частоты рецидивов БВ у женщин репро-
дуктивного возраста путем назначения комплексной двухкомпонентной 
терапии с применением вагинальных суппозиториев Флорика.
Материалы и методы. Согласно поставленной цели проведено об-
следование и лечение 50 женщин репродуктивного возраста с БВ. 
Верификацию диагноза проводили на основании анализа жалоб, 
изучения анамнеза, клинических данных, диагностических крите-
риев Amsel, микроскопии нативных и окрашенных по Граму мазков 
влагалищных выделений с оценкой по шкале Ньюджента, культу-
рального исследования влагалищного содержимого с определением 
состава микрофлоры, полимеразной цепной реакции в режиме ре-
ального времени. Динамическое наблюдение проводили в течение 
6 мес: сразу после завершения I этапа терапии БВ, через 3 и 6 мес 
наблюдения, дополнительно по показаниям (появление жалоб, кли-
нических проявлений рецидива, нежелательных реакций).
Результаты. Результаты проведенных исследований свидетель-
ствуют, что эффективное применение вагинальных суппозиториев 
Флорика с целью предотвращения развития вагинального дисбио-
за составляло 88%. При отсутствии мер, направленных на норма-
лизацию микробиоценоза влагалища после проведения основного 
курса терапии, клинико-лабораторное выздоровление наблюдалось 
у 16 (64%) пациенток, рецидив БВ установлен в 9 (36%) случаях. 
Следует отметить, что при применении вагинальных суппозиториев 
Флорика не зафиксировано каких-либо местных или общих аллерги-
ческих проявлений, побочных эффектов и нежелательных реакций.
Заключение. Применение вагинальных суппозиториев Флорика для 
нормализации вагинального биотопа и предупреждения развития дис-
биотических процессов после завершения основного курса лечения вы-
явило стойкий клинический результат, что позволило снизить частоту 
рецидивов БВ в 3 раза. Флорика содержит аутентичную вагинальную 
флору, поэтому действует быстро и эффективно, осуществляет непо-
средственное влияние на вагинальный биоценоз, не зависит от состо-
яния пищеварительного тракта, не вызывает аллергических реакций и 
побочных эффектов. Флорика – уникальная вагинальная система для 
естественного восстановления женского здоровья.
Ключевые слова: микробиоценоз влагалища, бактериальный ваги-
ноз, двухкомпонентная терапия.

experience of vaginal normocenosis recovery in 
the treatment of bacterial vaginosis in women of 
reproductive age
v. Benyuk, t. nykoniuk, t. Kovaliuk

Violation of the vaginal microecology leads to the development of 
bacterial vaginosis (BV) – a non-inflammatory infectious syndrome 
caused by the dysbiotic state of the vaginal biotope, the digestive 
tract and the urinary system against the background of chronic 
immunodeficiency. Currently, the frequency of BV in the structure of 
infectious diseases of the female genital sphere remains quite high and 
amounts to 60-80%.
The objective: reducing the frequency of recurrence of BV in women 
of reproductive age through the appointment of a complex two-
component therapy with the use of Florica vaginal suppositories.
Materials and methods. According to the aim of the study, 50 women 
of reproductive age with BV were examined and treated. Verification 
of the diagnosis was carried out on the basis of the analysis of 
complaints, the study of history, clinical data, Amsel diagnostic criteria, 
microscopy of native and Gram-stained vaginal secretions, assessed 
by Nugent, culture of the vaginal contents, determination of the 
composition of the microflora, polymerase chain reaction in real time. 
Dynamic observation was carried out for 6 months: immediately after 
the completion of the first stage of BV therapy, after 3 and 6 months 
of observation, additionally according to indications (appearance of 
complaints, clinical manifestations of relapse, undesirable reactions).
Results. The results of the research indicate that the effective use of 
Florica vaginal suppositories to prevent the development of vaginal 
dysbiosis was 88%. In the absence of measures aimed at normalizing 
the microbiocenosis of the vagina after the main course of therapy, 
clinical and laboratory recovery was observed in 16 (64%) patients, BV 
recurrence was found in 9 (36%) cases. It should be noted that with 
the use of Florica vaginal suppositories, no local or general allergic 
manifestations, side effects and unwanted reactions were recorded.
Conclusion. The use of Florica vaginal suppositories for the 
normalization of the vaginal biotope and the prevention of the 
development of dysbiotic processes after the completion of the main 
course of treatment has revealed a persistent clinical result, which has 
reduced the frequency of recurrence of BV by 3 times. Florica contains 
authentic vaginal flora, therefore it acts quickly and effectively, has a 
direct effect on the vaginal biocenosis, does not depend on the state 
of the gastrointestinal tract, does not cause allergic reactions and side 
effects. Florica is a unique vaginal system for the natural restoration of 
women’s health.

Key words: vaginal microbiocenosis, bacterial vaginosis, two-component 
therapy.
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Вплив медикаментозної корекції  
на морфологічні зміни лейоміоми матки
о.о. литвак 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ 
ДНУ «Науково-практичний центр профілактичної і клінічної медицини» ДУС, м. Київ

Мета дослідження: морфологічне вивчення міоматозної 
тканини і ендометрія у пацієнток із лейоміомою матки після 
лікування препаратом уліпристалу ацетат (УА).
Матеріали та методи. Проведено гістологічне та імуно-
гістохімічне дослідження лейоміом, видалених шляхом 
міом ектомії, і ендометрія у 15 пацієнток після тримісячного 
курсу лікування препаратом УА – 5 мг на добу (безплідні 
пацієнтки з лейоміомою матки без ендокринної патології). 
У групі порівняння досліджували 15 лейоміом у фертильних 
жінок без передопераційної гормональної терапії.
Результати. У пацієнток, які вживали УА, у гладком’язових 
клітинах лейоміоми відзначали достовірне зниження експре-
сії рецепторів прогестерону, маркерів інгібітора апоптозу 
вcl-2 і проліферативної активності Кi-67. У гладком’язових 
клітинах міоми під впливом УА відбувається зменшення 
кількості рецепторів прогестерону, тобто знижується його 
дія, внаслідок чого відбувається індукування апоптозу і зни-
ження процесів проліферації. За рахунок цього відбувається 
інволюція міоми. Ендометрій при лікуванні УА набуває ха-
рактерних змін, які потрібно диференціювати з естроген-ін-
дукованими змінами або гіперплазією. 
Заключення. Отримані результати необхідно ураховувати 
під час розроблення тактики ведення жінок із лейомімою 
матки.
Ключові слова: лейоміома матки, медикаментозна корекція, 
морфологія. 

Лейоміома матки (ЛМ) – одна з найбільш поширених до-
броякісних пухлин жіночих статевих органів, яка у 20–

45% випадків є причиною безплідності, у 50–70% – хірургіч-
них втручань, у тому числі видалення органа, що відповідно 
призводить до погіршення якості життя жінки [1–3]. В остан-
ні роки існує тенденція до збільшення кількості пацієнток 
молодого віку з ЛМ, що робить особливо актуальним упро-
вадження органозберігальних операцій з метою збереження 
репродуктивної функції [4–5].

У консервативному лікуванні ЛМ використовують різ-
ні блокатори рецепторів прогестерону, які пригнічують ріст 
міоми і можуть приводити до її регресії. Одним з таких пре-
паратів є уліпристалу ацетат (УА), який діє безпосередньо на 
рецептори прогестерону в ЛМ, ендометрії, гіпофізі, пригнічує 
овуляцію без значущого впливу на рівень продукції естроге-
нів і глюкокортикоїдів. Пригнічуючи процеси проліферації 
і посилюючи апоптоз клітин ЛМ, він не діє на навколишній 
міометрій. Взаємодія УА з рецепторами прогестерону в аде-
ногіпофизі не впливає на продукцію пролактину і адренокор-
тикотропного гормону, разом з тим пригнічує продукцію фо-
лікулостимулювального і лютеїнізуючого гормонів [5].

Проведені на сьогодні дослідження свідчать, що у майбут-
ньому цей препарат може зайняти самостійну терапевтичну 
нішу і лягти в основу персоніфікованого і органозберігального 
лікування ЛМ, а також, можливо, інших гормональнозалежних 
захворювань органів жіночої репродуктивної системи [2, 9]. 

мета дослідження: морфологічне вивчення міоматозної тка-
нини і ендометрія у пацієнток з ЛМ матки після лікування УА.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено гістологічне та імуногістохімічне досліджен-

ня ЛМ, видалених шляхом міомектомії, і ендометрія у 15 
пацієнток після тримісячного курсу лікування УА – 5 мг на 
добу (безплідні пацієнтки з міомою матки без ендокринної 
патології). Вік жінок становив від 26 до 40 років (середній 
вік – 35,8±4,2). У групі порівняння досліджували 15 ЛМ 
у фертильних жінок без предопераційної гормональної те-
рапії або контрацепції. Пацієнтки були у віці від 29 до 42 
років (середній вік – 38,6±3,4 року). У пацієнток основної 
групи розміри домінантного вузла до лікування становили 
8,6±1,4 cм, після лікування – 4,8±1,2 см; у пацієнток групи 
порівняння розміри домінантного вузла становили 5,2 ± 
1,5 см. В обох групах вузли локалізувалися інтрамурально 
і субмукозно. За гістологічною будовою всі вузли були про-
стими ЛМ.

Фрагменти тканини лейоміоми і ендометрія фіксували 
у 10% розчині нейтрального забуференого формаліну. Для 
проводки матеріалу після фіксації використовували гісто-
процесор карусельного типу STP-120, для заливки парафіно-
вих блоків – станцію EC-350, для різання парафінових бло-
ків – ротаційний мікротом серії HM-340E (Microm, Hamburg, 
Germany). Фарбували гістологічні препарати гематоксилі-
ном та еозином. Використовували мікроскоп Axioskop 40 з 
фотокамерою AxioCam MRc5 (СarlZeiss).

У тканині лейоміоми у серійних парафінових зрізах тов-
щиною 4–5 мкм проведено імуногістохімічне дослідження 
рецепторів естрогену (DAKO, EP1), прогестерону (DAKO, 
PgR636), маркера проліферативної активності Кi-67 (DAKO, 
SP6), інгібітора апоптозу Bcl-2 (BCL-2-α Ab-1 (100/D5), а 
також системи візуалізації EnVision FLEX (DAKO) з діа-
мінобензидином (ДАБ). Процес забарвлення шляхом послі-
довних циклів інкубації реагентів і промивки на предметних 
скельцях проводили в автостейнері виробництва Thermo 
Scientific. Препарати дофарбовували гематоксиліном Майєра. 
Продуктом імуногістохімічних реакцій є дрібні коричневі гра-
нули у ділянках локалізації антигену. Для рецепторів естроге-
ну і прогестерону, Кi-67 – це ядра клітин, для Bcl-2 – цито-
плазма і ядра клітин.

Результати імуногістохімічних реакцій оцінювали за до-
помогою напівкількісного морфометричного методу [10]. Ві-
зуально оцінювали інтенсивність забарвлення клітин у балах 
від 0 до 3 (негативна, слабка, помірна і виражена реакція) і 
підраховували відсоток позитивно зафарбованих клітин при 
кожному значенні інтенсивності забарвлення, по 1000 клітин 
у 10 полях зору з найбільш вираженою імуногістохімічною 
реакцією при збільшенні мікроскопа 400.

Також визначали середню площу експресії у відсотках – 
відношення площі з імунопозитивними клітинами/ядрами 
до загальної площі клітин/ядер у полі зору. Зазначені пара-
метри відображають інтенсивність синтезу та накопичення 
досліджуваних гормонів і сигнальних молекул у клітинах і 
тканинах.

Ехографічні та допплерометричні дослідження проводи-
ли за загальноприйнятими методиками [7–8]. 
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У групі пацієнток із ЛМ без перед-
операційного гормонального лікування 
рецептори прогестерону експресували 
76,4±6,8% ядер (мал. 1). Рецептори естро-
гену визначали у 32,8±2,6% ядер. Ці дані 
збігаються з даними літератури [6], у яких 
відзначено, що зразки міоми характеризу-
валися достовірно більшою експресією 
прогестеронових рецепторів порівняно з 
естрогеновими рецепторами.

У групі пацієнток після лікування УА 
привертали на себе увагу менші розміри 
гладком’язових клітин та їхніх ядер у ЛМ, 
а також відзначено вогнищевий склероз 
і гіаліноз строми міоматозних вузлів. Ви-
значали достовірне зниження експресії 
рецепторів прогестерону – 36,8±1,28% 
(p<0,05) (мал. 2) і недостовірне знижен-
ня рівня експресії естрогенів – 30,7±3,4% (р> 0,05). Така тен-
денція описана раніше у випадках застосування препарату з 
антипрогестивним ефектом – міфепристону. В імуногістохі-
мічних дослідженнях виявлено значне зменшення кількості 
рецепторів прогестерону, у той час як рівень рецепторів естро-
генів не змінювався, що дозволило припустити можливість 
регресії міоматозного вузла у результаті прямого антипрогес-
теронового впливу. У той самий час деякі автори [4] відзна-

чають підвищення експресії рецепторів прогестерону ядрами 
гладком’язових клітин при збереженні рівня рецепторів естро-
генів у групі пацієнток, які вживали УА. На думку авторів [1], 
виявлена тенденція до підвищення експресії рецепторів про-
гестерону клітинами лейоміоми після терапії УА, можливо, 
є компенсаторним процесом. Але за такого підходу складно 
пояснити механізм дії УА як селективного модулятора рецеп-
торів прогестерону. Прогестерон стимулює ріст міоми через 

Мал. 1. Експресія ядрами 
гладком’язових клітин лейоміоми 
прогестеронових рецепторів.  
Пацієнтка без гормонального лікування. 
Імуногістохімічне дослідження. ×400

Мал. 4. Експресія ядрами 
гладком’язових клітин лейоміоми білка 
Кi-67. Пацієнтка після вживання УА. 
Імуногістохімічне дослідження. ×400

Мал. 2. Експресія ядрами 
гладком’язових клітин лейоміоми 
прогестеронових рецепторів. Пацієнтка 
після вживання УА. Імуногістохімічне 
дослідження. ×400

Мал. 5. Ендометрій пацієнтки після 
вживання УА – кістозно-розширені 
залози зі слабкопроліферуючим 
сплощеним епітелієм. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. ×200

Мал. 7. Експресія ядрами 
епітеліальних клітин ендометрія білка 
Кi-67. Пацієнтка без гормонального 
лікування. Імуногістохімічне 
дослідження. ×400

Мал. 3. Експресія ядрами 
гладком’язових клітин лейоміоми білка 
Кi-67. Пацієнтка без гормонального 
лікування. Імуногістохімічне 
дослідження. ×400

Мал. 6. Ендометрій пацієнтки після 
вживання УА – залози ендометрія 
зі слабкопроліферуючим епітелієм. 
Забарвлення гематоксиліном та еозином. 
×200

Мал. 8. Вкрай низька експресія ядрами 
епітеліальних клітин ендометрія білка 
Кi-67. Пацієнтка після вживання УА. 
Імуногістохімічне дослідження.  
×400
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набір ключових генів, що регулюють як апоптоз, так і пролі-
ферацію. При зв’язуванні з цими рецепторами прогестерон 
стимулює у клітинах лейоміоми вироблення факторів росту 
(EGF) та інгібітора апоптозу протоонкогена Вcl-2. У результа-
ті експресія маркерів проліферації у клітинах лейоміоми під-
вищується, а активність апоптозу знижується. 

Отже, прогестерон здатний впливати на ріст міоми за до-
помогою блокування апоптозу, що призводить до збільшення 
життєвого циклу пухлинних клітин, а також підвищує їхню 
проліферативну активність.

Маркер інгібітора апоптозу Вcl-2 у групі порівняння був 
виявлений у 65,4±7,2% клітин. У пацієнток після вживання 
УА відзначали достовірне зниження інгібітора апоптозу Вcl-2 
– 42,6±3,2% (p<0,05). Це не збігається з даними низки авторів 
[9], які відзначають лише незначне і статистично недостовірне 
зниження експресії інгібітора апоптозу Вcl-2 у групі пацієнток, 
які вживали УА.

Маркер проліферації Ki-67 у пацієнток без гормонально-
го лікування визначали в 11,8% ядер гладком’язових клітин 
(мал. 3), а у жінок, що вживали УА, – у 7,2% клітин лейоміоми 
(мал. 4). Це збігається з даними деяких авторів [10], які вияви-
ли статистично значуще зниження проліферативної активнос-
ті гладком’язових клітин у групі пацієнток після вживання УА.

Морфологія ендометрія після вживання УА подібна до 
естроген-індукованих змін ендометрія або його гіперплазії, про-
те зміни архітектоніки залоз, їхнього епітелію, строми і судин 
ендометрія утворюють специфічну морфологічну картину.

У більшості спостережень будова і взаємне розташування 
залоз варіює у межах одного біоптату, значна частина залоз кіс-
тозно розширені. Спостерігаються звивисті залози, іноді фес-
тончастої, зіркоподібної форми, які більше відповідають секре-
торній фазі, і прямі залози з вузьким просвітом. Кістозно-роз-
ширені залози можуть бути оточені «коміром» з щільно розта-
шованих стромальних клітин видовженої форми. У просвіті за-
лоз, частіше кістозно-розширених, накопичується водянистий 
секрет (мал. 5). При РАЕС (Progesterone Associated Endometrial 
Changes) епітелій залоз виглядає неактивним або слабкопро-
ліферуючим, з поодинокими мітозами (мал. 6). Під час до-
слідження в ендометрії маркера проліферативної активності  
Кі-67 у пацієнток, що вживали УА, відзначено вкрай низьку 
його експресію порівняно з групою пацієнток без гормонально-
го лікування ЛМ (мал. 7, 8). Хоча структура залоз більше відпо-

відає секреторній фазі, залозистий епітелій зазвичай сплощений 
кубічний або призматичний, без ознак або зі слабковираженою 
стратифікацією ядер, з поодинокими мітозами (див. мал. 7).

Частина епітеліоцитів містить у цитоплазмі базальні ва-
куолі; спостерігається секреторний епітелій з ознаками апо-
кринової секреції, особливо у кістозно-розширених залозах. 
Строма зі щільним розташуванням клітин, низькою проліфе-
ративною активністю, без ознак периваскулярної децидуо-
подібної реакції. Залозисто-стромальне співвідношення не 
порушено, але залози часто розподілені нерівномірно. Спо-
стерігаються скупчення артерій з потовщеними стінками.

Патоморфолог, не знайомий з морфологічними особливос-
тями РАЕС, може помилково діагностувати естроген-індуковані 
зміни ендометрія або його гіперплазію, для яких також характер-
ні порушення структури і розташування залоз із кістозним роз-
ширенням їхнього просвіту. Однак при естроген-індукованих 
змінах ендометрія або його гіперплазії навіть розширені залози 
вистелені переважно проліферувальним, не сплощеним епітелієм 
із ознаками псевдостратифікації і фігурами мітозів; епітелій біль-
шості залоз має форму, характерну для середньої або пізньої ста-
дії фази проліферації. Головна ознака РАЕС, окрім порушення 
форми і розмірів залоз, – це переважання слабкопроліферуючого 
сплощеного і малоактивного секреторного або індиферентного 
епітелію. РАЕС спостерігається приблизно у 60% пацієнток із 
симптомними ЛМ, які лікувалися протягом трьох місяців пре-
паратом УА. Зміни ендометрія оборотні і самостійно регресують 
протягом декількох тижнів після завершення курсу терапії.

ВИСНОВКИ
У пацієнток, які вживали уліпристалу ацетат (УА), у 

гладком’язових клітинах лейоміоми відзначали достовірне 
зниження експресії рецепторів прогестерону, маркерів інгібі-
тора апоптозу Вcl-2 і проліферативної активності Кi-67. Отже, 
у гладком’язових клітинах міоми під впливом УА відбуваєть-
ся зменшення кількості рецепторів прогестерону, тобто змен-
шується його дія, внаслідок чого відбувається індукування 
апоптозу і зниження процесів проліферації. За рахунок цього 
відбувається інволюція міоми. Ендометрій під час лікування 
УА набуває характерних змін, які потрібно диференціювати з 
естроген-індукованими змінами або гіперплазією. 

Отримані результати необхідно ураховувати під час роз-
роблення тактики ведення жінок із лейоміомою матки. 

Влияние медикаментозной коррекции на 
морфологические изменения лейомиомы матки
е.о. литвак

Цель исследования: морфологическое изучение миоматозной ткани 
и эндометрия у пациенток с лейомиомой матки после лечения пре-
паратом улипристала ацетат (УА).
Материалы и методы. Проведено гистологическое и иммуногисто-
химическое исследование лейомиом, удаленных путем миомэктомии, и 
эндометрия у 15 пациенток после трехмесячного курса лечения препара-
том УА – 5 мг в сутки (бесплодные пациентки с лейомиомой матки без 
эндокринной патологии). В группе сравнения исследовали 15 лейомиом 
у фертильных женщин без предоперационной гормональной терапии.
Результаты. У пациенток, которые принимали УА, в гладкомышеч-
ных клетках лейомиомы отмечали достоверное снижение экспресcии 
рецепторов прогестерона, маркеров ингибитора апоптоза Вcl-2 и проли-
феративной активности Кi-67. В гладкомышечных клетках лейомиомы 
под воздействием УА происходит уменьшение количества рецепторов 
прогестерона, снижается его действие, вследствие чего происходит ин-
дуцирование апоптоза и снижение процессов пролиферации. За счет 
этого происходит инволюция лейомиомы. Эндометрий при лечении УА 
приобретает характерные изменения, которые необходимо дифферен-
цировать с эстроген-индуцированными изменениями или гиперплазией. 
Заключение. Полученные результаты необходимо учитывать при 
разработке тактики ведения женщин с лейомиомой матки.
Ключевые слова: лейомиома матки, медикаментозная коррекция, 
морфология. 

influence of medicamental correction on 
morphological changes of leiomyoma of uterus
o.o. litvak 

The objective: to conduct morphological research of myomatous tissue 
and an endometriya at patients with uterus leiomyoma after treatment by 
preparation ulipristale acetate.
Materials and methods. Histological and immunohistochemical research of 
the leiomyomas removed by myomectomy, and an endometriya at 15 patients 
after trimensual course of treatment by preparation ulipristale acetate – 5 mg 
at days on ( patients with uterus leiomyoma without endocrine pathology) is 
conducted. In control group investigated 15 leiomyomas at o women without 
preoperative hormonal therapy.
Results. At patients who accepted ulipristale acetate in the cells of leiomyoma 
reliable depression of an expression of receptors of Progesteronum, markers 
of inhibitor of apoptosis of Вcl-2 and proliferative activity of Кi-67 became 
perceptible. In the leiomyoma cells under influence ulipristale acetate there is 
decrease of quantity of receptors of Progesteronum, its action owing to what 
there is induction of apoptosis and depression of processes of proliferation at 
the expense of what there is leiomyoma involution decreases. Endometrium 
at treatment ulipristale acetate gets characteristic changes which need to be 
differentiated about estrogen the induced changes or hyperplasia. 
Conclusion. The received results needs to be considered when developing 
tactics of maintaining women with uterus leiomyoma.

Key words: uterus leiomyoma, medicamental correction, morphology. 
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Роль прозапальних механізмів у виникненні 
системних порушень у пацієнток  
з хронічним тазовим болем
л.П. Грек
ДЗ «Дніпропетровська медична академія міністерства охорони здоров`я України», м. Дніпро

Тазовий біль є однією з найбільш значущих медико-соці-
альних проблем. Основною патофізіологічною складовою 
хронічного тазового болю (ХТБ) при генітальному ендоме-
тріозі, лейоміомі матки, запальних захворюваннях органів 
малого таза є «аномальна запальна» реакція, яка супрово-
джується збільшенням викиду медіаторів болю, зокрема 
прозапальних цитокінів. Це призводить до серйозних сис-
темних порушень жіночого організму.
Мета дослідження: визначення впливу прозапальної ак-
тивності інтерлейкінів на системні порушення у жінок з 
ХТБ, зумовленого генітальним ендометріозом у поєднанні 
з доброякісними гормонозалежними захворюваннями ста-
тевих органів.
Матеріали та методи. Обстежено 85 жінок з ХТБ, зу-
мовленого генітальним ендометріозом, лейоміомою матки, 
гіперплазією ендометрія, хронічним сальпінгітом і оофо-
ритом у різних поєднаннях, та 35 жінок групи порівняння з 
аналогічною гінекологічною патологією без ХТБ. в оціню-
ванні больового синдрому використовували візуальну ана-
логову шкалу (вАШ), больовий опитувальник мак-Гілла 
(MPQ), рівень тривожності і депресії визначали за допомо-
гою шкали Дж. Тейлора і Гамільтона. вміст рівнів цитокінів 
(IL-10, IL-6, TNF-α) у сироватці крові визначали методом 
імуноферментного аналізу. З метою вивчення молекуляр-
них механізмів розвитку ХТБ встановлювали рівень екс-
пресії ER, PGR, Кi-67, VEGF, COX-2 в еутопічному ендо-
метрії імуногістохімічним методом. 
Результати. Кореляційний аналіз продемонстрував наяв-
ність сильних, різноспрямованих за модулем взаємозв’язків 
між прозапальною активністю цитокінів та порушеннями 
психоемоційного статусу, рівнем болю у хворих основних 
груп порівняно з пацієнтками без тазового болю (р < 0,001). 
Хронізація тазового болю пов’язана з порушеннями мор-
фогенезу еутопічного ендометрія, що визначали за наявніс-
тю статистично значущих прямих кореляцій COX-2 з IL-6 
і TNF-α, також прямого кореляційного зв’язку ER з IL-10 
і IL-6, що виражалося у збільшенні експресії стероїдних 
гормонів, проліферації, запальної активності і гіперплазії 
залозистого епітелію.
Заключення. Доведено вплив прозапальної активності 
цитокінового каскаду на морфологічні особливості еу-
топічного ендометрія, асоційованого із процесами про-
ліферації, запалення і гіперплазії залозистого епітелію, у 
пацієнток із хронічним тазовим болем (ХТБ), зумовленим 
генітальним ендометріозом у поєднанні з доброякісними 
захворюваннями статевих органів, що підвищує онкори-
зики у жінок репродуктивного віку. Активність антино-
цицептивної системи відіграє важливу роль у збереженні 
статусу хронічного больового синдрому і є механізмом 
формування поведінкових, емоційних розладів, тривож-
ності і депресії.
Ключові слова: хронічний тазовий біль, інтерлейкіни, марке-
ри морфогенезу, генітальний ендометріоз.

Тазовий біль є однією з найбільш значущих медико-соці-
альних проблем у пацієнток із генітальним ендометріо-

зом (ГЕ) у поєднанні з лейоміомою матки, доброякісними 
пухлиноподібними утворюваннями яєчників, запальни-
ми захворюваннями придатків матки, що погіршує якість 
життя, обмежує працездатність і соціальну активність жі-
нок. Більшість гінекологічних захворювань існує протягом 
тривалого часу до встановлення діагнозу, тому і супутній 
тазовий біль має хронічний характер [1, 6, 7]. Хронізація та-
зового болю призводить до порушень у системі регуляції бо-
льової чутливості, зумовлює особливу форму больової по-
ведінки, зберігається навіть у разі усунення першопричини 
і супроводжується психоемоційними розладами, серед яких 
переважають тривожно-депресивні стани [4, 9]. Основною 
патофізіологічною складовою болю вважається властива 
захворюванню «аномальна» (надмірна) запальна реакція, 
яка супроводжується збільшенням викиду медіаторів болю, 
зокрема простагландинів, прозапальних цитокінів (фак-
тор некрозу пухлини, інтерлейкін-6), хемокінів, продуктів 
імунокомпетентних клітин (CCL2, CCL3, CCL5 та ін.), що 
реалізують свій вплив як безпосередньо запальною больо-
вою реакцією, так і опосередковано – підвищенням больової 
чутливості [3, 5, 14]. 

Проведені дослідження свідчать про те, що причиною но-
цицептивного і частково невропатичного компонента болю 
при ГЕ є системне і локальне імунне «запалення», що зумови-
ло доцільність вивчення цитокінового профілю у пацієнток 
з різною інтенсивністю та тривалістю тазового болю, який 
порушує активність антиноцицептивної системи, відіграє 
важливу роль у збереженні статусу хронічного болю і слугує 
механізмом формування різних системних порушень жіночо-
го організму [2, 8]. 

мета дослідження: визначення впливу прозапальної ак-
тивності інтерлейкінів на системні порушення у пацієнток з 
хронічним тазовим болем (ХТБ), зумовленим ГЕ у поєднанні 
з доброякісними гормонозалежними захворюваннями стате-
вих органів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Обстежено 120 жінок з ГЕ у поєднанні з доброякісними 

гормонозалежними захворюваннями органів малого таза (ле-
йоміома матки, гіперплазія ендометрія, хронічний сальпінгіт 
і оофорит – ХСО) у різних поєднаннях. 

До 1-ї клінічної групи увійшли 44 жінки з тяжким больо-
вим синдромом – за ВАШ 7–10 балів; до 2-ї клінічної групи 
увійшла 41 пацієнтка з больовим синдромом помірної інтен-
сивності – за ВАШ 4–6 балів. 

Залежно від тривалості тазового болю перші дві групи 
були розділені на підгрупи: 

– з тривалістю ХТБ до 3 років – підгрупи 1-а і 2-а; 
– більше 6 років – підгрупи 1-б і 2-б. 
До 3-ї клінічної групи (порівняння) увійшли 35 жінок без 

тазового болю – оцінка за ВАШ становила 0–3 бали (мал. 1).
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Загальноклінічні методи дослідження проводили згід-
но з наказами МОЗ України № 582, № 417, № 319. З метою 
об’єктивізації больового синдрому використовували 10-баль-
ну візуальну аналогову шкалу (ВАШ). Для вимірювання сен-
сорної, емоційної і кількісної складових больового синдрому 
застосовували спеціальну анкету – больовий опитувальник 
Мак-Гілла. Розраховували основні показники: 

– індекс кількості вибраних дескрипторів (ІКВД) – сума 
обраних слів,

– ранговий індекс болю (РІБ) – сума порядкових номерів 
дескрипторів у субкласах,

– сенсорний ІКВД,
– афективний (емоційний) ІКВД,
– оцінка сили болю. 
Для визначення рівня особистісної тривожності викорис-

товували шкалу Дж. Тейлора (Teilor’s Manifest Anxiety Scale). 
Рівень депресії визначали за допомогою шкали Гамільтона 
(HDRS). Для визначення рівнів цитокінів (інтерлейкінів – 
(ІL-10, ІL-6, туморнекротичного фактора-α – ТNF-α) вико-
ристовували набори реагентів для твердофазного імунофер-
ментного аналізу (ІФА) ЗАТ «Вектор Бест». Морфологічний 
аналіз включав гістологічне дослідження мікропрепаратів еу-
топічного ендометрія, забарвлених за стандартною методикою 
гематоксиліном та еозином, та імуногістохімічне дослідження 
(на зрізах товщиною 4 мкм відповідно до протоколів компа-
нії-виробника TermoScientific (TS), США, із використанням 
системи візуалізації Quanto та DAB Chromogen). Оцінювання 
гістологічної будови та одержаних імуногістохімічних реак-
цій проводили за допомогою мікроскопа LeicaDM 2000 при 
збільшенні 100, 400, 1000. Для маркерів ER ab-1 (клон sp-1, TS, 
розведення 1:200), PGR (клон YR85, TS, розведення 1:200), 
Ki-67 (клон sp6, TS, розведення 1:250) як специфічна реакція 
розцінювали коричневе ядерне забарвлення, для первинних 
антитіл VEGF ab-1 (поліклон, TS, розведення 1:800), COX-2 
(клон sp21, TS, розведення 1:100), NF (DAKO Cytomation) – 
мембранне та/чи цитоплазматичне забарвлення залозистого 
компонента ендометрія. Характер експресії імуногістохіміч-
них маркерів аналізували напівкількісним методом. Для Кі-67 
підраховували відсоток клітин зі специфічним забарвленням 
зі 100 клітин у не менш ніж 10 полях зору при збільшенні 400.

Для статистичного оброблення даних використовували 
варіаційні параметричні та непараметричні методи статисти-
ки. Статистичне оброблення проводили за допомогою про-
грамного забезпечення STATISTICA 6.1 (StatSoftInc., серій-
ній № AGAR909E415822FA) та програмного пакета MedCalc 
Statistical Software trial version 17.4. (MedCalc Software bvba, 
Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2017).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Аналіз хворих за частотою нозології згідно з МКХ-10 про-
демонстрував, що у клінічних групах спостерігалися хворі на 
аденоміоз – N 80.0, ендометріоз яєчника – N 80.1, лейоміому 
матки – D 25.0, гіперплазію ендометрія без атипії (порушен-
ня проліферації) – N 85.0, доброякісні кісти яєчника – N 83.1, 
хронічний сальпінгіт, оофорит – N 70.1 у різних поєднаннях. 
Поєднання аденоміозу і лейоміоми найчастіше діагностували 
у 1-й групі – 15 (34,09%) порівняно з 2-ю групою – 4 (9,75%) 
та 3-ю групою – 3 (8,57%) випадки. Частота зустрічальності 
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стандартна похибка (SЕ), плечі – 95 % довірчий інтервал)
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лейоміоми матки та зовнішнього ендометріозу, навпаки, за 
більшістю випадків виявлена у 3-й та 2-й групах – відповідно 
94,29% та 62,50%. Хронічний сальпінгіт, оофорит діагносту-
вали також достатньо часто – від 38,63% у 1-й групі до 51,21% 
у 2-й та 40,00% – у 3-й групі. Отже провідна больова роль при 
поєднаній гінекологічній патології відводилася захворюван-
ню, яке має найбільш виражені алгогенні анатомо-структурні 
особливості, що було визначено у підгрупі 1-б і співпадає з 
думкою інших дослідників (мал. 2) [7, 13].

З метою визначення достовірної кількісної оцінки інтен-
сивності болю, його сенсорного і емоційного компонентів 
використовували опитувальник болю Мак-Гілла (MPQ). Як 
і РІБ, так і середні показники ІКВД, сенсорний ІКВД, афек-
тивний (емоційний) ІКВД та сила болю були значно вищи-
ми в основних групах порівняно з групою без тазового болю 
(р<0,001). Найвищий рівень показників РІБ спостерігався у 
1-б підгрупі – 19,35±1,75 проти 11,29±0,88 – у 2-б підгрупі; 
ІКВД коливається від 9,65±0,62 у 1-б підгрупі до 6,33±0,35 
у 2-б підгрупі. Значення ІКВД за афективною шкалою, що 
відображає емоційний аспект болю у термінах напруження, 
страху, гніву або вегетативних проявів, свідчить, що тривалий 
сильний біль, у 1-б підгрупі показник найбільший – 3,36±0,2, 
впливав на психоемоційні характеристики болю.

Аналіз психоемоційного статусу у пацієнток із синдро-
мом ХТБ порівняно з пацієнтками без тазового болю визна-
чив у 100% жінок основних клінічних груп середній/високий 
рівень особистісної тривожності, що відповідало 15,9±1,55 
бала – у 1-й групі та 9,62±0,83 бала – у 2-й групі порівняно 
з 6,48±0,48 бала у 3-й групі (р<0,001) (мал. 3). Виявлена та-
кож позитивна середня кореляція між показником особистіс-
ної тривожності (r=0,46; р<0,001) та афективним ІКВД. Це 
пов’язано з вираженістю тривожного компонента в емоційно-
му сприйнятті болю. Стан підвищеної тривожності впливає 
на інтенсивність, тривалість і якість больових відчуттів та 
може зумовлювати формування психологічного компонента 
болю у пацієнток з тривалим перебігом ХТБ [4, 14].

Рівень депресивних розладів виходив за рамки норми у 
77,27% пацієнток 1-ї та у 48,78% пацієнток 2-ї груп, що відпові-
дало 14,05±0,88 бала і 8,36±0,54 бала порівняно з 3-ю групою – 
без тазового болю – 6,48±0,48 бала (р<0,001). Виявлена також 
позитивна середня кореляція між показником депресивних 
розладів (r=0,50; р<0,001) та афективним ІКВД, емоційні по-
рушення у більшості спостережень мали характер адаптивної 
(у 17,92% – патологічної) реакції на хронічний тазовий біль. 
За наявності тяжкого ступеня депресивних розладів була при-
значена консультація психотерапевта для виключення ендо-
генних психічних розладів. За даними кореляційного аналізу 
між інтенсивністю больового синдрому (ВАШ 7–10 балів) 
та тривалістю ХТБ (більше 3 років) виявлено прямий серед-
ньої сили кореляційний зв’язок (r=0,31; p<0,001). Отже, чим 
довший у жінок був термін існування ХТБ, тим сильніший, 
у середньому, вони відчували біль. Коефіцієнт детермінації 
впливу даного фактора на оцінку болю за ВАШ становить 9,91 
%, що свідчить про вплив психоемоційних чинників (мал. 4). 

Виявлені порушення психоемоційного статусу зумовлюють 
необхідність вивчення цитокінового профілю у сироватці кро-
ві у пацієнток з різною інтенсивністю синдрому ХТБ, оскільки 
цитокіни, що утворюються локально, впливають на централь-
ну нервову систему (ЦНС) і можуть відігравати суттєву роль 
у патофізіології афективних і агедонічних симптомів депресії 
[10, 11, 12]. Рівень прозапальних цитокінів ІL-6 та TNF-α був 
суттєво вищим у 1-й групі порівняно з 2-ю групою (р<0,001), 
без статистично значущих розбіжностей порівняно з 3-ю гру-
пою. Від підгрупи з короткотривалим синдромом ХТБ підгрупа 
з довготривалим інтенсивним проявом синдрому відрізнялася 
лише за TNF-α – 11,67±2,15 (9,62) пг/мл у 1-б підгрупі порівня-
но з 7,18±0,56 (2,74) пг/мл у 1-а підгрупі (р<0,05). 

Провідна роль у хронізації тазового болю належить за-
пальній відповіді імунної системи, тому наступним етапом 
даного дослідження було з’ясувати патофізіологічну роль 
про- і протизапальних цитокінів (ІL-10, ІL-6, TNF-α) з пси-
хоемоційними характеристиками тематичних хворих у про-
цесі хронізації тазового болю. Аналіз зв’язків рівня цитокінів 
з психостатусом та характеристиками больового синдрому в 
обстежених жінок засвідчив, що тривалий ХТБ пов’язаний з 
підвищенням рівня прозапального TNF-α (прямий кореля-
ційний зв’язок: r=0,28; р=0,002) та зниженням протизапаль-
ного ІL-10 (зворотний кореляційний зв’язок: r=0,28; р=0,002) 
(зворотний кореляційний зв’язок: r=-0,30; р=0,001). Рівень 
прозапальних цитокінів ІL-6 та TNF-α був суттєво вищий у 
1-й групі порівняно з 2-ю (р<0,001), без статистично значу-
щих розбіжностей порівняно з 3-ю групою. Від 1-а підгрупи з 
короткотривалим ХТБ відрізнялася 1-б підгрупа з довготри-
валим ХТБ за TNF-α – 11,67±2,15 пг/мл у підгрупі 1-б порів-
няно з 7,18±0,56 пг/мл у підгрупі 1-а (р<0,05) (мал. 5).

Оцінювання міжгрупових відмінностей середніх значень 
концентрацій цитокінів у пацієнток 1-б підгрупи з тяжким і три-
валим проявом ХТБ засвідчило наявність статистично значущої 
різниці між значеннями концентрацій цитокінів ІL-6, TNF-α. У 
міру прогресування хронічного тазового болю була відзначена 
тенденція до зниження протизапального цитокіну ІL-10 і підви-
щення ІL-6, TNF-α порівняно з 3-ю групою (р<0,05). 

Аналіз зв’язків рівня цитокінів з психоемоційним стату-
сом та характеристиками больового синдрому в обстежених 
жінок з ХТБ підтверджує гіпотезу про те, що цитокіни, які 
утворюються локально, впливають на ЦНС. Це супроводжу-
ється тривожно-депресивними порушеннями та співпадає з 
думкою інших дослідників [14].

Проведені дослідження встановили, що у хронізації та 
вираженості тазового болю істотно переважають як порушен-
ня цитокінового, так і гормонального дисбалансу стероїдних 
гормонів, що сприяло прогресуванню проліферативних і гі-
перпластичних процесів (без атипії) в еутопічному ендоме-
трії (ЕЕ) пацієнток з ХТБ, зумовленим ГЕ у поєднанні з про-
ліферативними захворюваннями. 

Кореляційний аналіз виявив наявність статистично значу-
щих прямих взаємозв’язків між прозапальною активністю ци-
токінів та молекулярно-біологічними маркерами морфогенезу в 
ЕЕ: експресією рецепторів естрогенів (ER) і прогестерону (PGR), 
індексу проліферації Кі-67, циклооксигенази-2 (СОХ-2) у паці-
єнток основних груп. Кореляційний аналіз також виявив наяв-
ність зв’язків експресії Кі-67 у залозах з ER (коефіцієнт рангової 
кореляції Спірмена ρ=0,67; р<0,001) і PGR (ρ=0,45; р=0,021), 

Мал. 5. Середній рівень цитокінів  
в обстежених жінок за групами 
(середня арифметична та 95 % довірчий інтервал; розбіжності за однофакторним 
дисперсійним аналізом ANOVA, F – критерій Фішера)
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тоді як показник Кі-67 у стромі корелював лише з PGR (ρ=0,57; 
р=0,003). У більшості спостережень індекс Кі-67 більше 20,00% 
у залозах характеризувався високими показниками за ВАШ 
(7–9 балів). У 66,30% випадків досліджуваних спостережень з 
верифікованим ХТБ відзначали помірно виражену (3+) і вира-
жену (4+) експресію СОХ-2 у залозистому епітелії. Наявність 
залежності між оцінкою за ВАШ і характером експресії СОХ-
2 підтверджувалась щодо сильного асоціативного зв’язку між 
ними (V=0,44). Щодо зв’язків з дисбалансом цитокінового про-
філю, то визначено наявність статистично значущих прямих 
кореляцій COX-2 з IL-6 (ρ=0,56; р=0,001) та TNF-α (ρ=0,43; 
р=0,019) і прямий кореляційний зв’язок ER з IL-10 (ρ=0,54; 
р=0,002) та IL-6 (ρ=0,41; р=0,024). 

Отже, морфологічна характеристика ЕЕ у жінок з ХТБ 
включала в себе гиперпластичні зміни (порушення проліфера-
ції і гіперплазію без атипії), збільшення гетерогенності експресії 
стероїдних гормонів, підвищення рівня експресії Ki-67, СОХ-2 
(р<0,05), що має певні онкоризики у пацієнток репродуктивно-
го віку і призводить до серйозних системних порушень.

ВИСНОВКИ
1. На підставі проведених досліджень розширені уявлення 

про патогенез хронічного тазового болю (ХТБ) при генітально-
му ендометріозі у поєднанні з доброякісними захворюваннями 

статевих органів. Визначено, що ХТБ нерозривно пов’язаний 
із достовірнім підвищенням активності прозапальної ланки 
цитокінового каскаду порівняно з групою без тазового болю. 

2. Визначено вплив проінфламаторної активності цитокі-
нів на механізми морфогенезу з переважанням процесів запа-
лення, проліферації та гіперплазії (без атипії) в еутопічному 
ендометрії у пацієнток з ХТБ, що підвищує онкоризики у жі-
нок репродуктивного віку. 

3. Доведено взаємозв’язок патофізіологічної ролі цитокі-
нів на активність ноцицептивної системи, що відіграє важли-
ву роль у збереженні статусу хронічного больового синдрому 
і є механізмом формування поведінкових, емоційних розла-
дів, тривожності і депресії. 

4. ХТБ, як і запалення, втрачає свою біологічну доцільність 
захисної реакції, формуючи каскад вторинних пошкоджень. 
Отже, комплексне оцінювання системних порушень дало мож-
ливість проаналізувати загальні патогенетичні механізми між-
клітинних взаємодій цитокінів у виникненні ХТБ.

Перспективи подальших досліджень. Отримані резуль-
тати дослідження обґрунтовують доцільність розширення 
діагностичного алгоритму у хворих із ХТБ з визначенням 
показників цитокінового балансу як маркерів хронізації та 
прогнозу перебігу тазового болю з метою профілактики ви-
никнення системних порушень та рецидиву захворювання. 

Роль провоспалительных механизмов  
в возникновении системных нарушений  
у пациенток с хронической тазовой болью
л.П. Грек

Тазовая боль является одной из наиболее значимых медико-социальных 
проблем. Основной патофизиологической составляющей хронической 
тазовой боли (ХТБ) при генитальном эндометриозе, лейомиоме матки, 
воспалительных заболеваниях органов малого таза является «аномаль-
ная воспалительная» реакция, которая сопровождается увеличением 
выброса медиаторов боли, в частности провоспалительных цитокинов. 
Это приводит к серьезным системным нарушениям женского организма.
Цель исследования: определение влияния провоспалительной актив-
ности интерлейкинов на системные нарушения у пациенток с ХТБ, 
обусловленной генитальным эндометриозом в сочетании с доброкаче-
ственными гормонозависимыми заболеваниями половых органов.
Материалы и методы. Обследовано 85 женщин с хронической та-
зовой болью (ХТБ), обусловленной генитальным эндометриозом, 
лейомиомой матки, гиперплазией эндометрия, хроническим саль-
пингитом и оофоритом в различных сочетаниях, и 35 женщин груп-
пы сравнения с аналогичной гинекологической патологией без ХТБ. 
В оценке болевого синдрома использовали визуальную аналоговую 
шкалу (ВАШ), болевой опросник Мак-Гилла (MPQ), уровень тре-
вожности и депрессии определяли с помощью шкалы Дж. Тейлора и 
Гамильтона. Содержание уровней цитокинов (IL-10, IL-6, TNF-α) в 
сыворотке крови определяли методом иммуноферментного анализа. 
С целью изучения молекулярных механизмов развития ХТБ устанав-
ливали уровень экспрессии ER, PGR, Кi-67, VEGF, COX-2 в эутопи-
ческом эндометрии иммуногистохимическим методом.
Результаты. Корреляционный анализ показал наличие сильных, раз-
нонаправленных по модулю взаимосвязей между провоспалительной 
активностью цитокинов и психоэмоциональным статусом, уровнем 
боли у пациенток основных групп в сравнении с группой без тазовой 
боли (р<0,001). Хронизация тазовой боли связана с нарушениями 
морфогенеза в эутопическом эндометрии, что определяли по наличию 
статистически значимых прямых корреляций COX-2 с IL-6 и TNF-α, 
также прямой корреляционной связи ER с IL-10 и IL-6, что выража-
лось в увеличении экспрессии стероидных гормонов, пролиферции, 
воспалительной активности и гиперплазии железистого эпителия. 
Заключение. Доказано влияние провоспалительной активности ци-
токинового каскада на механизмы формирования процессов проли-
ферации, воспаления и гиперплазии в эутопическом эндометрии у па-
циенток с хронической тазовой болью, обусловленной генитальным 
эндометриозом в сочетании с доброкачественными заболеваниями 
половых органов, что повышает онкориски у женщин репродуктив-
ного возраста. Активность антиноцицептивной системы играет важ-
ную роль в сохранении статуса хронического болевого синдрома и 
является механизмом формирования поведенческих, эмоциональных 
расстройств, тревожности и депрессии.

Ключевые слова: хроническая тазовая боль, интерлейкины, маркеры 
морфогенеза, генитальный эндометриоз.

the role of proinflammatory mechanisms  
in the occurrence of systemic disorders  
in patients with chronic pelvic pain
l.P. Grek

Pelvic pain is one of the most significant medical and social problems. 
The main pathophysiological component of chronic pelvic pain of 
genital endometriosis, uterine fibroids, pelvic inflammatory diseases is an 
abnormal inflammatory reaction, which is accompanied by an increase in 
the release of pain mediators, in particular pro-inflammatory cytokines, 
which leads to serious systemic disorders of the female body.
The objective: is to determine the effect of interleukin pro-inflammatory 
activity on systemic disorders in patients with chronic pelvic pain due to 
genital endometriosis in combination with benign hormone-dependent 
diseases of the genitals.
Materials and methods. The study involved 85 women with chronic 
pelvic pain (СРР) caused by genial endometriosis, uterine leiomyoma, 
endometrial hyperplasia, chronic salpingitis, and oophoritis in various 
combinations, 35 women made up the comparison group, without СРР. 
In assessing the pain syndrome, the visual analogue scale (VAS) was 
used, the McGill pain questionnaire (MPQ), the level of anxiety and 
depression were determined using the J. Taylor and Hamilton scale. The 
content of cytokine levels (IL-10, IL-6, TNF-α) in serum were determined 
by enzyme-linked immunosorbent assay. In order to study the molecular 
mechanisms of the development of СРР, expression of ER, PGR, Ki-
67, VEGF, COX-2 in the eutopic endometrium was determined by 
immunohistochemistry.
Results. Correlation analysis showed the presence of strong, 
multidirectional modulo relationships between the pro-inflammatory 
cytokine activity and psycho-emotional status, the level of pain in patients 
of the main groups, compared with the group without pelvic pain (p < 
0,001). Chronic pelvic pain is associated with impaired morphogenesis 
in the eutopic endometrium, which was determined by the presence 
of statistically significant direct correlations of COX-2 with IL-6 and 
TNF-α, as well as direct correlation of ER with IL-10 and IL-6, which 
was expressed in an increase in expression steroid hormones, proliferation, 
inflammatory activity and hyperplasia of the glandular epithelium.
Conclusions. The effect of the pro-inflammatory activity of the cytokine 
cascade on the mechanisms of formation of proliferation, inflammation 
and hyperplasia in the eutopic endometrium in patients with CPP, 
which increases cancer risk in women of reproductive age. The activity 
of the antinociceptive system plays an important role in maintaining the 
status of chronic pain syndrome and is a mechanism for the formation of 
behavioral, emotional disorders, anxiety and depression.

Key words: chronic pelvic pain, interleukins, morphogenesis markers, genital 
endometriosis.
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Пошук нових методів лікування та профілактики 
атрофічного вагініту у період постменопаузи
с.Є. косілова
вДНЗ України «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці

Постменопаузальний період характеризується не тільки 
вазомоторними симптомами і емоційно-психічною де-
задаптацією, але й розвитком урогенітальних розладів і 
атрофічного вагініту, що зумовлено дефіцитом естрогенів. 
На відміну від інших менопаузальних симптомів, явища 
вагінальної атрофії у більшості пацієнток мають прогре-
сивний характер, погіршують якість життя і потребують 
медикаментозної корекції.
Проведено клініко-лабораторне обстеження 50 жінок з 
атрофічним вагінітом, які були розподілені на дві групи: І 
група пацієнток з метою лікування атрофічного вагініту 
отримувала тільки місцеву замісну гормональну терапію 
(ЗГТ), а ІІ група – поєднання місцевої ЗГТ з інтравагіналь-
ним уведенням препарату, що містить глікоген і молочну 
кислоту, як з лікувальною, так і з профілактичною метою. 
Результати дослідження продемонстрували, що у жінок 
І групи з часом знову розвивався атрофічний вагініт, по-
рушувався мікробіоценоз піхви. У пацієнток ІІ групи був 
отриманий більш стійкий клінічний ефект (88%), не спосте-
рігалось розвитку атрофічного вагініту і порушення мікро-
біоценозу піхви, що є мірою профілактики рецидивування 
даної патології.
Ключові слова: постменопауза, атрофічний вагініт, мікро-
біоценоз піхви.

Здоров’ю жінок у період постменопаузи приділяють усе 
більше уваги, позаяк цей період становить майже третю 

частину життя жінки. Від того, яким буде перебіг цього пері-
оду, залежить не тільки її самопочуття, але і працездатність, 
можливість виконувати різні соціальні функції [5, 7, 9].

Порушення якості життя пацієнток з дефіцитом естро-
генів зумовлено не тільки вазомоторними симптомами і 
емоційно-психічною дезадаптацією, але й різноманітни-
ми урогенітальними розладами. Урогенітальні розлади 
пов’язані з розвитком атрофічних і дистрофічних процесів 
в естрогензалежних тканинах (сечовий міхур, сечівник, 
піхва), а також у зв’язковому апараті малого таза і м’язах 
тазового дна. І, на жаль, на відміну від інших менопаузаль-
них симптомів явища вагінальної атрофії у більшості паці-
єнток мають прогресуючий характер. Тому проблемі ліку-
вання атрофічного вагініту у жінок у період постменопаузи 
приділяють усе більше уваги [6, 7].

Відомо, що на тлі дефіциту естрогенів у постменопаузі 
розвиваються атрофічні зміни піхви, підвищується рН вну-
трішнього середовища, зменшується кількість лактобацил та 
активізується ріст умовно-патогенної мікрофлори, розвива-
ється атрофічний вагініт, який погано піддається антибакте-
ріальній терапії. Крім того, гормонально зумовлений дисба-
ланс піхвової мікрофлори спричинює розвиток інфекційних 
захворювань сечовивідних шляхів [5, 6, 7].

Тому патогенетично обґрунтованим є використання міс-
цевої замісної гормональної терапії (ЗГТ), яка спрямована 
на відновлення нормального функціонального стану місце-
вих гормонозалежних структур [1, 4, 5, 7]. А також вклю-
чення у комплекс лікувальних заходів препаратів, здатних 
покращувати біоценоз піхви, сприяти підтриманню достат-

ньої кількості перекис-продукувальних лактобактерій у піх-
ві, кислого середовища та достатньої кількості глікогену в 
епітелії піхви [3, 5, 6].

мета дослідження: вивчення ефективності комбіновано-
го лікування – атрофічного вагініту у період постменопаузи 
шляхом призначення місцевої ЗГТ і місцевого використання 
препарату, що містить глікоген.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено клініко-статистичний аналіз результатів за-

пропонованого комбінованого лікування атрофічного вагіні-
ту у період постменопаузи. Обстежено 50 жінок з атрофічним 
вагінітом. 

Середній вік жінок становив 58±2,7 року (від 48 до 68 
років). Усі жінки були розподілені на дві групи. До І групи 
увійшли 25 пацієнток, які отримували місцеву ЗГТ. До ІІ 
групи – 25 жінок, які отримували ЗГТ і місцевий препарат, 
що містить глікоген. Групи були однорідні за тривалістю ме-
нопаузи, ступенем тяжкості клімактеричного синдрому за 
індексом Купермана. У дослідженні не брали участі жінки із 
тяжкою екстрагенітальною патологією та наявністю інфек-
цій, що передаються статевим шляхом.

Пацієнтки висловлювали скарги на сухість і печіння у 
піхві, рецидиви захворювання, диспареунію, часте сечови-
пускання, дискомфорт при наповненому сечовому міхурі, 
змішане нетримання сечі.

У якості ЗГТ призначали препарат Овестин у формі 
свічок, які містять естріол, позаяк естріол володіє тропніс-
тю до епітелію піхви, сприяє його проліфірації. Крім того, 
при рецидивній урогенітальній інфекції естріол сприяє 
відновленню нормальної мікрофлори і величини рН піхви, 
активує місцевий секреторний імунітет та відновлює еко-
логію піхви [2, 8].

Але для отримання стійкого ефекту при лікуванні атро-
фічних вагінітів у період постменопаузи недостатньо вико-
ристання лише місцевої ЗГТ. Часто після покращання стану 
спостерігаються рецидиви захворювання, особливо у разі 
зменшення кількості або відсутності лактобацил [1, 5, 7].

Зважаючи на підвищення потреби глікогену і зміну 
епітелію піхви у жінок у період менопаузи привертає увагу 
препарат Лактагель, до складу якого входять молочна кис-
лота і глікоген, що діють швидко та звільняють жінку від 
неприємних симптомів. Молочна кислота знижує рівень 
pH до нормальних значень. Глікоген слугує живильним 
середовищем для лактобактерій. При його переробленні 
утворюється молочна кислота, що сприяє ефективному 
лікуванню атрофічних вагінітів у жінок менопаузального 
віку та дієвій вторинній профілактиці інфекцій, що пере-
даються статевим шляхом.

Лактагель (виробник Рольф Куллрен АВ, Швеція) від-
новлює мікрофлору піхви, нормалізує і підтримує природні 
значення рН піхви під час курсу антисептиків, антибіотиків, 
протигрибкових препаратів, у період менопаузи. Препарат 
усуває відчуття печіння та свербежу, сприяє зволоженню 
слизової оболонки піхви. Не містить гормонів, ароматизато-
рів і консервантів. 
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Схема лікування: 
1. Жінки І групи в якості лікування атрофічного вагініту 

у період постменопаузи отримували ЗГТ свічок Овестином у 
формі інтравагінально 1 раз на добу через день протягом 2 міс.

2. Жінки ІІ групи отримували ЗГТ препаратом Овес-
тин у формі свічок інтравагінально 1 раз на добу через день 
протягом 3 міс. В день, коли не використовували Овестин, 
інтравагінально на ніч вводили 5 мг Лактагелю. Як під-
тримувальну терапію рекомендували через 2 міс інтравагі-
нально на ніч вводити 5 мг Лактагелю щодня протягом 30 
днів. Повторне уведення Лактагелю – через кожні 2–3 міс.

Використовували наступні методи дослідження: бакте-
ріоскопічний, бактеріологічний, ПЛР, цитологічний, коль-
поскопічний. За допомогою ультразвукового дослідження 
виключали органічну патологію. Ідентифікацію лактоба-
цил проводили за допомогою каталазної реакції при за-
барвленні за методом Грама. Обстеження проводили до, 
одразу після лікування та через 3 міс після лікування.

Для статистичного оброблення даних з встановлення 
різниці між відсотковим відображенням частоти ознаки, 
що визначається серед двох статистичних виборок, вико-
ристовували критерій Фішера. Більшість статистичних 
розрахунків проводили за допомогою комп’ютерної про-
грами Primer of Biostatistics.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час гінекологічного обстеження у 20 (80%) жінок І 
групи виявлено стоншення епітелію піхви і піхвової части-
ни шийки матки, а у ІІ групі – у 21 (84%) жінки. У 13 (52%) 
пацієнток з І групи і у 12 (48%) – з ІІ групи спостерігалися 
чисельні субепітеліальні крововиливи, що легко кровили 
при контакті. У 6 (24%) обстежених з І групи і у 5 (20%) 
– з ІІ групи одночасно відзначали дистрофічні зміни вуль-
ви та тріщини. Це пояснюється тим, що порушення струк-
тури піхви, відсутність достатньої кількості глікогену та 
молочної кислоти призводять до змін кровообігу у стінці 
піхви, що спричинює розвиток атрофічних процесів на 
тлі естрогенного дефіциту не тільки у слизовій оболонці 
піхви, але й у судинних сплетеннях, м’язах піхвової стін-
ки [1, 6, 9]. Редукування судинної мережі призводить до 
зниження тиску кисню в ній, зміни синтезу цитокінів та 
факторів росту. Саме внаслідок гіпоксії стимулюється 
ангіогенез капілярної мережі, що приводить до розвитку 
великої кількості найтонших капілярів, які зумовлю-
ють характерний зовнішній вигляд піхвової стінки при 
атрофічному вагініті, легко виникає кровоточивість при 
будь-якому контакті. Петехіальна кровоточивість спочат-
ку поєднується з асептичним запальним процесом, але з 
подовженням часу постменопаузи можливе приєднання 
вторинної інфекції [4, 5, 7, 8].

Розширена кольпоскопія продемонструвала, що у 
14 (56%) жінок І групи і у 12 (48%) пацієнток ІІ групи із 
тривалістю менопаузи 5–6 років слизова оболонка піхви 
і шийки матки помірно стоншена, епітелій тонкий, про-
свічуються судини, екзоцервікс більш гіперемований. 
В 11 (44%) пацієнток І групи і 13 (52%) жінок ІІ групи 
із тривалістю менопаузи понад шість років відзначено 
значну атрофію епітеліального шару, велику капілярну 
сітку судин із множинними крововиливами. Забарвлен-
ня розчином Люголя було недостатньо інтенсивним із 
ділянками біло-жовтого кольору. Вище зазначені дані 
свідчать про нестачу естрогенів і збігаються з даними лі-
тератури [1, 8]. 

При бактеріоскопічному дослідженні у 12 (48%) жі-
нок І групи та у 13 (52%) – з ІІ групи виявили кандидоз, 
у 9 (36%) пацієнток І групи та 10 (40%) ІІ групи – бакте-

ріальний вагіноз, у 13 (52%) І групи та 12 (48%) ІІ групи 
– неспецифічний вагініт. У всіх переважала грампозитивна 
кокова флора, а також поєднання їхніх видів. При бактері-
ологічному дослідженні у 12 (48%) пацієнток І групи та у 
14 (56%) ІІ групи виділена культура кишкової палички, у 
3 (12%) пацієнток в обох групах – золотистий стафілокок, 
у 6 (24%) жінок І групи і 7 (28%) ІІ групи – епідермальний 
стафілокок, у 4 (12%) жінок в обох групах у високих кон-
центраціях – стрептокок. Зафіксовано значне пригнічення 
або відсутність лакто- і біфідобактерій в обох групах. По-
казник рН піхви становив 6,5 в обох групах. 

Вочевидь, зміна біоценозу піхви внаслідок відсутності 
лактобактерій призвела до колонізації піхви ентеробак-
теріями, що збільшує вірогідність розвитку інфекційних 
процесів урогенітального тракту.

Цитологічне дослідження засвідчило у 15 (60%) об-
стежених І групи і у 17 (68%) – з ІІ групи наявність 
атрофічного типу мазків з дистрофічно зміненими клі-
тинами, що відповідає значному естрогенному дефіциту. 
Цитологічна картина інколи була схожа на цервікаль-
ну неоплазію. Дисплазія легкого ступеня виявлена у 4 
(16%) хворих.

Це збігається з даними інших досліджень, відповідно до 
яких атрофічний вагініт характеризується зникненням по-
верхневих клітин, зменшенням чи зникненням клітин про-
міжного шару і абсолютним домінуванням клітин базаль-
ного шару, що призводить до зниження рівня глікогену, 
запобігає проліферації паличок Додерлейна і призводить 
до зниження рівня молочної кислоти і залуження піхви, до 
розвитку патогенної флори [1, 6, 9]. 

Після проведеного лікування скарги в обох групах від 
пацієнток зникли. Кольпоскопічне обстеження виявило 
покращання стану епітелію піхви: слизова оболонка була 
рожева, блискуча, судинний малюнок був помірно вираже-
ний, фарбування розчином Люголя стало однорідним.

Цитологічне дослідження свідчило про процеси транс-
формації атрофічного епітелію: у мазках-відбитках – наяв-
ність проміжних та поверхневих епітеліальних клітин.

Під час бактеріологічного дослідження піхвового вміс-
ту були висіяні лактобактерії у концентрації 105 КУО/мл у 
пацієнток І групи і в концентрації 106 КУО/мл – у ІІ групі. 
Концентрація умовно-патогенної мікрофлори знизилась і 
становила: кишкової палички – 103 КУО/мл, золотистого 
стафілокока – 103 КУО/мл у І групі. У ІІ групі концентра-
ція кишкової палички становила 102 КУО/мл, золотистого 
стафілокока – 102 КУО/мл, епідермального стафілокока не 
виявлено, стрептокока – 102 КУО/мл. Показник рН піхви 
у І групі – 5,5, у ІІ групі – 5,0.

Через 3 міс після лікування 14 (56%) жінок з І групи 
знову висловлювали скарги на часте сечовипускання, дис-
пареунію, сухість і свербіж у піхві, 5 (20%) – відзначали 
рецидиви вагініту. У них концентрація лактобактерій зни-
зилась до 102 КУО/мл або була відсутня, значно підви-
щилась концентрація умовно-патогенної мікрофлори, рН 
піхви становив 6,5.

Серед пацієнток ІІ групи тільки 3 (12%) жінки відзна-
чали дискомфорт при наповненому сечовому міхурі, часте 
сечовипускання. У жінок ІІ групи концентрація лактобак-
терій залишалась достатньою (105 КУО/мл), рН піхви ста-
новив 5,5, а концентрація умовно-патогенної мікрофлори 
залишалась низькою.

Отже, призначення комплексного лікування із вико-
ристанням Овестину у формі свічок у поєднанні з інтра-
вагінальним уведенням Лактагелю під час лікування і в 
подальшому з профілактичною метою нормалізує мікробі-
оценоз піхви і справляє більш стійкий клінічний ефект. Це 
дозволяє поліпшити якість життя жінок. 
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ВИСНОВКИ
1. У жінок з атрофічним вагінітом у період постме-

нопаузи виявлені атрофічні та дистрофічні зміни вуль-
ви, петехіальні крововиливи, порушення мікробіоценозу 
піхви, значне зменшення концентрації лакто- і біфідо-
бактерій.

2. У жінок, які отримували у якості лікування атрофіч-
ного вагініту тільки Овестин у формі свічок з часом знову 
порушувався мікробіоценоз піхви і прогресував атрофіч-
ний вагініт.

3. Відзначено високу ефективність комбінованого лі-
кування та профілактики атрофічного вагініту у жінок в 
менопаузі з використанням Овестину та Лактагелю.

4. Використання препарату, що містить глікоген, дозво-
ляє зменшити тривалість вживання препаратів ЗГТ, знизити 
ризик виникнення раку ендометрія. 

Перспективи подальших клінічних досліджень. Вивчення ха-
рактеру змін урогенітальних розладів і мікробіоценозу піхви у жінок 
у постменопаузальний період через більш тривалий проміжок часу.

Поиск новых методов лечения и атрофического 
вагинита в период постменопаузы
с.е. косилова

Постменопаузальный период характеризуется не только вазомо-
торными симптомами и эмоционально-психической дезадаптацией, 
но и развитием урогенитальных расстройств и атрофического ваги-
нита, что обусловлено дефицитом эстрогенов. В отличие от других 
менопаузальных симптомов, явления вагинальной атрофии у боль-
шинства пациенток имеют прогрессирующий характер, ухудшают 
качество жизни и требуют медикаментозной коррекции.
Проведено клинико-лабораторное обследование 50 женщин с 
атрофическим вагинитом, которые были разделены на две группы: 
І группа пациенток с целью лечения атрофического вагинита по-
лучала только местную заместительную гормональную терапию 
(ЗГТ), а II группа – сочетание местной ЗГТ с интравагинальным 
введением препарата, содержащего гликоген и молочную кислоту, 
как с лечебной, так и с профилактической целью. Результаты ис-
следования показали, что у женщин I группы со временем снова 
развивался атрофический вагинит, нарушался микробиоценоз вла-
галища. У пациенток II группы был получен более стойкий кли-
нический эффект (88%), не наблюдалось развития атрофического 
вагинита и нарушения микробиоценоза влагалища, что является 
мерой профилактики рецидивирования данной патологии.
Ключевые слова: постменопауза, атрофический вагинит, микро-
биоценоз влагалища.

the search of new methods of treatment of atrophic 
vaginitis during postmenopause 
S.Y. Kosilova 

Postmenopausal period is characterized not only by vasomotor 
signs and emotional-psychic maladjustment but the development 
of urogenital disorders and atrophic vaginitis caused by estrogen 
deficiency. Contrary to other menopausal symptoms the signs of 
vaginal atrophy in the majority of patients is of a progressing char-
acter deteriorating the quality of life and requiring pharmacologi-
cal correction.  
Clinical-laboratory examination of 50 women suffering from 
atrophic vaginitis was carried out. The women were divided into 
2 groups. The first group of patients was treated with local sub-
stitution hormonal therapy (SHT) for atrophic vaginitis, and the 
second one – in addition to SHT received intravaginal medicine 
containing glycogen and lactic acid for both therapeutic and pre-
ventive purposes. The results of the study showed that women 
from the first group developed a relapse of atrophic vaginitis with 
the lapse of time, and microbiocenosis of the vagina was disturbed. 
More stable clinical effect (88%) was achieved in patients of the 
second group. Atrophic vaginitis did not develop and vaginal mi-
crobiocenosis was not disturbed, which is a measure to prevent re-
lapses of this pathology.  
Key words: postmenopause, atrophic vaginitis, vaginal microbioce-
nosis.
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Ефективність запропонованої комплексної 
етапної персоніфікованої терапії у жінок 
репродуктивного віку із поєднаною патологією 
матки – лейоміомою та аденоміозом
М.Б. Запорожченко, а.в. сидоренко
Одеський національний медичний університет

Поєднану патологію матки діагностують у 87% випадків. Ен-
дометріоз у жінок репродуктивного віку становить 12–50% 
випадків. Комплексний підхід до призначення персоніфіко-
ваних лікувальних заходів шляхом застосування гормональ-
них препаратів та препаратів, дія яких спрямована на норма-
лізацію метаболічних процесів (вітаміни, макро-, мікроеле-
менти), може сприяти досягненню позитивних результатів.
Мета дослідження: вивчення ефективності запропонова-
ної комплексної етапної персоніфікованої консервативної 
терапії у жінок репродуктивного віку із поєднаною патоло-
гією матки – лейоміомою та аденоміозом.
Матеріали та методи. Проведено порівняння результатів 
обстеження груп жінок репродуктивного віку із поєднаною 
патологією матки – лейоміомою та аденоміозом, які отри-
мували традиційну (60 хворих) та запропоновану комплек-
сну етапну персоніфіковану (60 хворих) терапію, через 1 
рік після лікування.
Результати. Запропонована комплексна етапна персо-
ніфікована терапія за частотою клінічних симптомів була 
достовірно ефективнішою за результатами лікування че-
рез 1 рік, ніж стандартна терапія, у 3,0 разу, або на 28,1% 
(p<0,001); за частотою порушень менструальної функції, 
екстрагенітальної і генітальної патології – у 2,4 разу, або на 
44,7% (p<0,001); за даними лабораторного дослідження – у 
4,5 разу, або на 60,3% (p <0,001); за даними інструменталь-
ного обстеження – у 3,3 разу, або на 36,2% (р<0,001).
Заключення. Запропонована комплексна етапна персоніфі-
кована терапія за частотою клінічних проявів поєднаної па-
тології матки (лейоміоми та аденоміозу), екстрагенітальної 
і генітальної патології, даними лабораторного дослідження 
та інструментального обстеження була достовірно ефектив-
нішою (р<0,001) за результатами лікування через 1 рік, ніж 
стандартна терапія, у середньому у 3,3 разу, або на 42,3%.
Ключові слова: комплексна етапна персоніфікована консер-
вативна терапія, поєднана патологія матки, лейоміома, аде-
номіоз.

Поєднана патологія матки – лейоміома та аденоміоз – на 
сьогодні є однією із актуальних проблем серед гінеколо-

гічної патології [4].
Частота зустрічальності поєднаної патології матки стано-

вить понад 80% (87,0%) випадків [2]. Ендометріоз діагносту-
ють у 12–50% випадків переважно у жінок репродуктивного 
віку [1].

Лікування лейоміоми та аденоміозу у жінок репродук-
тивного віку представляє певну проблему у практичній ме-
дицині і залежить від локалізації процесу та ступеня тяжкості 
клінічної картини, вираженості симптомів, віку пацієнтки, 
репродуктивних планів тощо [5].

Терапія лейоміоми матки включає консервативні, хірур-
гічні, поєднані методи лікування [3]. 

Лікування аденоміозу полягає у зменшенні менструаль-
ної крововтрати, больового синдрому шляхом застосування 
агоністів гонадотропін-рилізинг-гормону (а-ГнРГ), комбіно-
ваних оральних контрацептивів, інгібіторів простагландин-
синтетази [7].

Основними завданнями медикаментозної терапії на ета-
пах до та після операції є подолання больового синдрому та 
кровотеч, збереження якості життя жінки та реалізація її ре-
продуктивної функції [6].

Беручи до уваги той факт, що лейоміома і ендометріоз є 
гормонозалежними захворюваннями, основою консерватив-
ної терапії є гормональні препарати.

Хворі на аденоміоз потребують застосування аналгетиків, 
спазмолітиків для усунення вираженого больового синдро-
му, протизапальних засобів, антианемічної терапії, вітамінів, 
імуномодуляторів, гепатопротекторів [5, 6]. 

Поєднана патологія – лейоміома матки та аденоміоз – 
своєю складністю патогенетичних механізмів перебігу за-
хворювань, тяжкістю клінічної симптоматики пояснює по-
стійний пошук науковцями шляхів вдосконалення методів 
терапії [1, 3, 5]. 

Комплексний підхід до визначення персоніфікованих лі-
кувальних заходів шляхом застосування гормональних пре-
паратів та препаратів, дія яких спрямована на нормалізацію 
метаболічних процесів (вітаміни, макро-, мікроелементи), 
може сприяти досягненню позитивних результатів. 

мета дослідження: вивчення ефективності запропонова-
ної комплексної етапної персоніфікованої консервативної те-
рапії у жінок репродуктивного віку із поєднаною патологією 
матки – лейоміомою та аденоміозом.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено порівняння результатів обстеження груп жінок 

репродуктивного віку із поєднаною патологією матки (лейо-
міомою та аденоміозом), які отримували традиційну терапію 
(60 хворих) і запропоновану комплексну етапну персоніфіко-
вану терапію (60 хворих), через 12 міс після основного курсу 
лікування. Порівняння результатів проводили за показниками 
частоти клінічних проявів поєднаної патології матки – лейомі-
оми та аденоміозу, порушень менструальної функції, екстра-
генітальної та генітальної патології, даними лабораторного до-
слідження, інструментального обстеження. Лікувальні заходи 
проводили згідно з нині діючими наказами МОЗ України.

Запропоновану комплексну етапну персоніфіковану те-
рапію проводили згідно з наказами МОЗ України та розро-
бленими алгоритмами:

1. Алгоритмом профілактики поєднаної патології матки 
– лейоміоми та аденоміозу – у жінок репродуктивного віку.

2. Алгоритмом диференціальної діагностики клінічного 
перебігу поєднаної патології матки – лейоміоми та аденомі-
озу – у жінок репродуктивного віку.
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3. Алгоритмом ведення пацієнток репродуктивного віку із 
поєднаною патологією матки – лейоміомою та аденоміозом – у 
жінок репродуктивного віку залежно від репродуктивних планів.

Дослідження було виконано відповідно до принципів Хель-
синської Декларації. Протокол дослідження був затверджений 
Локальним етичним комітетом для всіх учасників. На проведен-
ня дослідження було отримано інформаційну згоду пацієнтів. 

Отримані у ході статистичних досліджень дані опрацьову-
вали методом варіаційної статистики з використанням стан-
дартних пакетів програм «Microsoft Exel 2003» на персональ-
ному комп’ютері з обчисленням середньої арифметичної ве-
личини (М), середньої похибки середньої арифметичної (m). 
Рiзницю мiж величинами вважали достовiрною при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Для визначення ефективності лікування було порівняно час-
тоту клінічних проявів поєднаної патології матки (лейоміоми та 
аденоміозу) через 1 рік після проведеної традиційної та запропо-
нованої комплексної етапної персоніфікованої терапії (табл. 1).

Запропонована комплексна етапна персоніфікована тера-
пія дозволила знизити частоту екзоцервіциту з ерозією ший-

ки матки (ШМ) (N72) у середньому до 6 (10,0%) випадків, що 
було у 3,3 разу, або на 23,3%, менше, ніж при традиційному 
лікуванні (p<0,05).

Комплексна етапна персоніфікована терапія вагініту 
(N76.1) була ефективнішою від традиційної терапії у 6,0 разу, 
або на 41,7% (p<0,05).

Лікування бактеріального вагінозу за схемою запропо-
нованої етапної персоніфікованої терапії було ефективнішим 
порівняно з традиційним лікуванням у 3,8 разу, або на 33,3% 
(p<0,05).

Частоту сальпінгоофориту (N70.1) після етапної персоні-
фікованої терапії діагностували у 3,0 разу, або на 16,7%, мен-
ше порівняно з традиційною терапією (p<0,05).

Запропоноване лікування зменшило кількість ознак вто-
ринної постгеморагічної анемії (D62) до 5 (8,3%) випадків, 
що було в 1,5 разу, або на 17,7%, менше, ніж при традиційно-
му лікуванні (p<0,05).

Явища гіперполіменореї (N92–N92.2) у неоперованих хво-
рих із поєднаною патологією матки (лейоміомою та аденоміо-
зом) при застосуванні запропонованої терапії діагностовані у 
16 (35,6%) хворих, що було в 1,5 разу, або на 17,7%, менше, ніж 
при традиційному лікуванні (p<0,05).

Таблиця 1
Порівняльна характеристика ефективності проведеної терапії за клінічними симптомами

Таблиця 2
Порівняльна характеристика ефективності проведеної терапії за даними порушень менструальної функції, екстрагенітальної 

та генітальної патології у жінок репродуктивного віку із поєднаною патологією матки – лейоміомою та аденоміозом

Показник

Усього, n=120

Традиційна терапія, n=60 Запропонована терапія, n=60

Абс. число % Абс. число %

Екзоцервіцит з ерозією ШМ (N72) 20 33,3 6 10,0*

Вагініт (N76.1) 30 50,0 5 8,3*

Бактеріальний вагіноз 27 45,0 7 11,7*

Сальпінгоофорит (N70.1) 15 25,0 5 8,3*

Вторинна постгеморагічна анемія (D62) 21 35,0 5 8,3*

Гіперполіменорея (N92–N92.2), n=45 24 53,3 16 35,6*

Дискомфорт унизу живота 30 50,0 7 11,7*

Тазовий біль, тяжкість унизу живота 23 38,3 9 15,0*

Радикулалгічний синдром 28 46,7 8 13,3*

Часте сечовипускання 29 48,3 13 21,7*

 Примітка. * – Статистично вірогідний результат щодо традиційної терапії (p<0,05).

Примітка. * – Статистично вірогідний результат щодо традиційної терапії (p<0,001).

Показник

Усього, n=120

Традиційна терапія, 
n=60

Запропонована терапія, 
n=60

Абс. число % Абс. число %

Тривалість менструації понад 7 днів, n=45 39 86,7 19 42,2*

Надмірні та часті менструації (N92), n=45 38 84,4 18 40,0*

Міжменструальні виділення темної крові, n=45 41 91,1 21 46,7*

Виділення кров’яних згустків за 2–3 дні до та після менструації, n=45 38 84,4 18 40,0*

Больовий синдром за декілька днів до менструації, n=45 39 86,7 19 42,2*

Альгодисменорея (N94), n=45 34 75,6 14 31,1*

Серцево-судинна система (I00-I99)(ВСД, ГХ) 40 66,7 20 33,3*

Хвороби ТТ (K94) 28 46,7 17 28,3*

Метаболічний синдром 7 11,7 4 6,7*

Хронічний пієлонефрит (N10–11) 12 20,0 6 10,0*

Хвороби ЩЗ (E00–E07) 23 38,3 13 21,7*

Метрорагії (N92–N92.9), n=45 37 82,2 17 37,8*

Залозиста гіперплазія ендометрія (N85.0), n=45 36 80,0 16 35,6*
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Запропонована комплексна етапна персоніфікована тера-
пія зменшила дискомфорт унизу живота у жінок репродук-
тивного віку із поєднаною патологією матки (лейоміомою та 
аденоміозом), частота якого становила 7 (11,7%) випадків, що 
було у 4,3 разу, або на 38,3%, менше, ніж при традиційному 
лікуванні (p<0,05).

Клінічні симптоми тазового болю, тяжкості унизу живота, 
які супроводжували перебіг поєднаної патології матки – лейо-
міоми та аденоміозу у жінок репродуктивного віку, після засто-
сування запропонованої комплексної етапної персоніфікованої 
терапії діагностовано у 9 (15,0%) жінок, що було у 2,6 разу, або 
на 23,3%, менше, ніж після традиційного лікування (p<0,05).

Після застосування запропонованої комплексної етапної 
персоніфікованої терапії радикулалгічний синдром діагнос-
товано у 8 (13,3%) випадках, що було у 3,5 разу, або на 33,4%, 
менше, ніж після традиційного лікування (p<0,05).

Одним із симптомів клінічного перебігу поєднаної пато-
логії матки (лейоміоми та аденоміозу) у жінок репродуктив-
ного віку є часте сечовипускання. Його після застосування 
запропонованої комплексної етапної персоніфікованої тера-
пії виявлено у 13 (21,7%) хворих, що було у 2,2 разу, або на 
26,6%, менше, ніж після традиційного лікування (p<0,05).

Порівняльна характеристика ефективності лікування за 
даними порушень менструальної функції, екстрагенітальної 
та генітальної патології при поєднаній патології матки (лейо-
міомі та аденоміозі) у жінок репродуктивного віку через 1 рік 
після проведеної традиційної та запропонованої комплексної 
етапної персоніфікованої терапії представлена у табл. 2.

Запропонована комплексна етапна персоніфікована тера-
пія дозволила знизити частоту тривалості менструації понад 
7 днів до 19 (42,2%) випадків, що було у 2,1 разу, або на 44,5%, 
менше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Комплексна етапна персоніфікована терапія надмірних 
та частих менструацій (N 92) була ефективнішою від тради-
ційної терапії у 2,1 разу, або на 44,4% (p<0,001).

Лікування ознак міжменструальних виділень темної кро-
ві за схемою запропонованої етапної персоніфікованої терапії 
було ефективнішим порівняно з традиційним лікуванням у 
2,0 разу, або на 44,4% (p<0,001).

Виділення кров’яних згустків за 2–3 дні до та після менстру-
ації за результатами етапної персоніфікованої терапії діагнос-
тували у 2,1 разу, або на 44,4%, менше порівняно з традиційною 
терапією (p<0,001).

Запропоноване лікування знизило інтенсивність больо-
вого синдрому за декілька днів до менструації до 19 (42,2%) 
спостережень, що було у 2,1 разу, або на 44,5%, менше, ніж 
після традиційного лікування (p<0,001).

Явища альгодисменореї (N94) у неоперованих хворих із 
поєднаною патологію матки – лейоміомою та аденоміозом після 
застосування запропонованої терапії діагностовані у 14 (31,1%) 
хворих, що було у 2,4 разу, або на 44,5%, менше, ніж після тра-
диційного лікування (p<0,001).

Завдяки запропонованій комплексній етапній персоніфі-
кованій терапії зменшилися ознаки захворювань серцево-су-
динної системи (I00-I99) у пацієнток репродуктивного віку із 
поєднаною патологією матки – лейоміомою та аденоміозом 
до 20 (33,3%) випадків, що було у 2,0 разу, або на 33,4%, мен-
ше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Клінічні прояви хвороб травного тракту (ТТ) (K94), які су-
проводжували перебіг поєднаної патології матки – лейоміоми 
та аденоміозу – у жінок репродуктивного віку, після застосуван-
ня запропонованої комплексної етапної персоніфікованої тера-
пії діагностовано у 17 (28,3%) випадках, що було в 1,7 разу, або 
на 18,4%, менше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Таблиця 3
Порівняльна характеристика ефективності проведеної терапії за даними лабораторного дослідження  

у жінок репродуктивного віку із поєднаною патологією матки – лейоміомою та аденоміозом

Примітка. * – Статистично вірогідний результат щодо традиційної терапії (p<0,001).

Показник

Усього, n=120

Традиційна терапія, 
n=60

Запропонована 
терапія, n=60

Абс. число % Абс. число %

Лейкоцити (4,0–9,0 Г/л) 9 15,0 55 91,7*

ШОЕ (2,0–15,0 мм/год) 7 11,7 56 93,3*

ЛДГ (135,0–214,0 ОД/л) 8 13,3 52 86,7*

ЛФ (40,0–129,0 ОД/л) 9 15,0 51 85,0*

ІА (0,7–1,4 ум. од.) 8 13,3 57 95,0*

ПІ (90–105%) 9 15,0 56 93,3*

МНВ (0,85–1,2 ум. од.) 6 10,0 58 96,7*

Фібриноген (2–4 г/л) 9 15,0 56 93,3*

Фолієва кислота (3–20 нг/мл) 6 10,0 33 55,0*

Вітамін В
1
 (49,0 мкг/л і більше) 9 15,0 35 58,3*

Вітамін D (20,0–50,0 нг/мл) 7 11,7 33 55,0*

Вітамін Е (5,0–18,0 мг/л) 8 13,3 34 56,7*

Феритин (13,0–150,0 нг/мл) 9 15,0 35 58,3*

Цинк (кров) (70,0–150 мкг/дл) 8 13,3 36 60,0*

Мідь (кров) (10,7–26,6 мкмоль/л на тлі вживання гормональних препаратів) 7 11,7 33 55,0*

Кальцій (кров) (2,1–2,42 ммоль/л) 9 15,0 36 60,0*

Естрадіол (Е2) (фолікулінова фаза – 12,5–166,0 пг/мл) 19 31,7 53 88,3*

Прогестерон (лютеїнова фаза – 1,7–27,0 нг/мл) 18 30,0 54 90,0*

ЛГ (2,4–12,6 мМО/мл) 17 28,3 53 88,3*

ФСГ (3,5–12,5 мМО/мл) 18 30,0 52 86,7*

Нормоценоз 10 16,7 46 76,7*
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Після застосування запропонованої комплексної етапної 
персоніфікованої терапії метаболічний синдром діагностова-
но у 4 (6,7%) випадках, що було в 1,7 разу, або на 5,0%, менше, 
ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Хронічний пієлонефрит (N10–11) як супутня патологія 
при поєднаній патології матки (лейоміома та аденоміоз) у 
жінок репродуктивного віку після застосування запропоно-
ваної комплексної етапної персоніфікованої терапії виявлено 
у 6 (10,0%) хворих, що було у 2,0 разу, або на 10,0%, менше, 
ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Хвороби щитоподібної залози (ЩЗ) (E00–E07), які су-
проводжуються ознаками гіпо-, гіпертиреозу, після застосу-
вання запропонованої терапії діагностовано у 13 (21,7%) ви-
падках, що в 1,8 разу, або на 16,6%, менше, ніж після застосу-
вання традиційної терапії (p<0,001). 

Метрорагії (N92–N92.9), які супроводжують поєднану 
патологію матки (лейоміому та аденоміоз), після застосу-
вання комплексної етапної персоніфікованої терапії через 1 
рік визначали у 17 (37,8%) хворих, що було у 2,2 разу, або на 
44,4%, менше порівняно з традиційною терапією.

Залозисту гіперплазію ендометрія (N85.0) через 1 рік 
після застосування запропонованої терапії визначали у 
16 (35,6%) випадках, у 2,3 разу, або на 44,4%, менше, ніж після 
застосування загальноприйнятого лікування (p<0,001).

Ефективність лікування поєднаної патології матки (лейо-
міома та аденоміоз) у жінок репродуктивного віку через 1 рік 
після проведеної традиційної та запропонованої комплексної 
етапної персоніфікованої терапії за даними лабораторного 
дослідження представлена у табл. 3.

Запропонована комплексна етапна персоніфікована 
терапія дозволила нормалізувати кількість лейкоцитів у 
55 (91,7%) випадках, що було у 6,1 разу, або на 76,7%, більше, 
ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Комплексна етапна персоніфікована терапія нормалізу-
вала ШОЕ у 56 (93,3%) випадках, що було у 8,0 разу, або на 
81,6%, більше, ніж після традиційної терапії.

Лікування поєднаної патології матки (лейоміома та аде-
номіоз) за схемою запропонованої етапної персоніфікованої 
терапії дозволило нормалізувати активність лактатдегідро-
генази (ЛДГ) та лужної фосфатази (ЛФ) у 52 (86,7%) та 
51 (85,0%) випадках відповідно, що було у 6,5 та 5,7 разу, або 
на 73,3% та 70,0% відповідно, ефективнішим порівняно з тра-
диційним лікуванням (p<0,001). 

Нормалізацію індексу агрегації тромбоцитів (ІА) та про-
тромбінового індексу (ПІ) після етапної персоніфікованої 
терапії діагностували у 7,1 та 6,2 разу, або на 81,7% та 78,3% 
відповідно, більше порівняно із застосуванням традиційної 
терапії (p<0,001).

Після запропонованого лікування Міжнародне норма-
лізоване відношення (МНО) та рівень фібриногену дійшли 
норми у 96,7% та 93,3% випадків відповідно, що було у 9,7 та 
6,2 разу, або на 86,7% та 78,3%, більше, ніж після традиційно-
го лікування (p<0,001).

У нормі показники вмісту фолієвої кислоти та вітаміну 
В

1 після застосування запропонованої терапії діагностовані у 
33 (55,0%) та 35 (58,3%) хворих відповідно, що було у 5,5 та 3,9 
разу, або на 45,0% та 43,3%, більше, ніж після традиційного 
лікування (p<0,001).

Запропонована комплексна етапна персоніфікована тера-
пія підвищила частоту виявлення референтних величин вміс-
ту вітаміну D і Е у хворих із поєднаною патологією матки (ле-
йоміомою та аденоміозом) у жінок репродуктивного віку до 
33 (55,0%) та 34 (56,7%) випадків відповідно, що було у 4,7 та 
4,3 разу більше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Рівень феритину у жінок репродуктивного віку із поєд-
наною патологією матки (лейоміомою та аденоміозом) після 
застосування запропонованої комплексної етапної персоніфі-
кованої терапії у межах референтних величин діагностовано 
у 35 (58,3%) жінок, що було у 3,9 разу, або на 43,3%, більше, 
ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Нормалізацію обміну цинку, міді, кальцію після застосуван-
ня запропонованої комплексної етапної персоніфікованої тера-
пії діагностовано у 36 (60,0%), 33 (55,0%), 36 (60,0%) випадках 
відповідно, що було у 4,5; 4,7; 4,0 разу, або на 46,7%, 43,3%, 45,5% 
відповідно, більше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Рівні естрадіолу (Е2) у фолікулінову фазу менструального 
циклу (МЦ) та прогестерону у лютеїнову фазу МЦ при поєдна-
ній патології матки (лейоміома та аденоміоз) у жінок репродук-
тивного віку після застосування запропонованої комплексної 
етапної персоніфікованої терапії нормалізувались у 53 (88,3%) та 
54 (90,0%) хворих, що було у 2,8 та 3,0 разу, або на 56,6% та 60,0% 
відповідно, більше, ніж після традиційного лікування (p<0,001).

Після застосування запропонованої терапії нормальні 
рівні лютеїнізуючого гормону (ЛГ) та фолікулостимулю-
вального гормону (ФСГ) виявлено у 53 (88,3%) та 86,7% ви-
падків, що у 3,1 та 2,9 разу, або на 60,0 та 56,7%, більше, ніж 
після застосування традиційної терапії (p<0,001). 

Біоценоз піхви «нормоценоз» після застосування комплек-
сної етапної персоніфікованої терапії через 1 рік спостережен-
ня визначали у 46 (76,8%) хворих, що було у 4,6 разу, або на 
60,0%, більше порівняно з традиційною терапією (p<0,001).

Ефективність лікування за даними інструментального 
дослідження поєднаної патології матки (лейоміома та аде-
номіоз) у жінок репродуктивного віку через 1 рік після про-
веденої традиційної та запропонованої комплексної етапної 
персоніфікованої терапії представлена у табл. 4.

Таблиця 4
Порівняльна характеристика ефективності проведеної терапії за даними інструментального обстеження жінок 

репродуктивного віку із поєднаною патологією матки – лейоміомою та аденоміозом

Показник

Усього, n=90

Традиційна терапія, 
n=45

Запропонована 
терапія, n=45

Абс. число % Абс. число %

Передньозадній розмір матки (більше 4 мм) 23 51,1 8 17,8*

Потовщення маткової сполучної зони (більше 12 мм) 22 48,9 9 20,0*

Наявність множинних кістозних утворень у стінці матки 24 53,3 10 22,2**

Швидкість кровотоку в a. uterina у зоні ураження матки аденоміозом і 
лейоміомою (44,2±3,1 см/с)

20 44,4 8 17,8**

Індекс резистентності в a. uterina (1,0±0,02) 25 55,6 6 13,3*

Товщина перехідної зони >12 мм, n=18 10 55,6 4 8,9*

Дрібноточкові гіперінтенсивні включення у міометрії, n=18 10 55,6 5 11,1*

Примітки. * – p<0,001; ** – p<0,05.



ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №1 (137)/2019
ISSN 1992-5921

118

Г И Н Е К О Л О Г И Я

За даними УЗ-дослідження, через 1 рік після застосуван-
ня запропонованої комплексної етапної персоніфікованої те-
рапії передньозадній розмір матки більше 4 мм визначали у 
8 (17,8%) випадках, що було у 2,9 разу, або на 33,3%, краще 
порівняно з традиційною терапією (р<0,001).

Потовщення маткової сполучної зони (більше 12 мм) діагнос-
тували у 9 (20,0%) випадках, що у 2,4 разу, або на 28,9%, краще від 
показників, які одержані після традиційної терапії (р<0,001).

Частота наявності множинних кістозних утворень у стін-
ці матки становила 10 (22,2%) випадків, що у 2,4 разу, або на 
31,1%, нижче порівняно з традиційною терапією (р<0,05).

Швидкість кровотоку в a. uterina у зоні ураження матки 
аденоміозом і лейоміомою 44,2±3,1 см/с та ІР 1,0±0,02 діа-
гностували у 8 (17,8%) та 6 (13,3%) випадках відповідно, що 
було у 2,5 та 4,2 разу, або 26,6% та 42,3%, менше, ніж після 
застосування традиційної терапії (р<0,05; р<0,001).

За результатами магнітно-резонансної томографії час-
тота виявлення товщини перехідної зони >12 мм та частота 

виявлення дрібноточкових гіперінтенсивних включень після 
комплексної етапної персоніфікованої терапії через 1 рік ста-
новила 4 (8,9%) та 5 (11,1%) випадків відповідно, що було у 
6,2 разу та 5,0 разу, або на 46,7% та 44,5%, менше порівняно з 
традиційною терапією (p<0,001).

ВИСНОВКИ
Отже, запропонована комплексна етапна персоніфікована 

терапія за частотою клінічних проявів поєднананої патології 
матки – лейоміоми та аденоміозу, порушень менструальної 
функції, екстрагенітальної та генітальної патології за даними 
лабораторного дослідження та інструментального обстежен-
ня була достовірно ефективнішою (р<0,001) за результатами 
лікування через 1 рік, ніж стандартна терапія, у середньому у 
3,3 разу, або на 42,3%.

Перспективи подальших досліджень. Визначення клі-
нічних особливостей перебігу поєднаної патології матки – 
лейоміоми та аденоміозу.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.

Эффективность предложенной комплексной 
этапной персонифицированной терапии у 
женщин репродуктивного возраста с сочетанной 
патологией матки – лейомиомой и аденомиозом
М.Б. Запорожченко, а.в. сидоренко

Сочетанную патологию матки диагностируют в 87% случаев. Эндо-
метриоз у женщин репродуктивного возраста составляет 12–50% 
наблюдений. Комплексный подход к назначению персонифициро-
ванных лечебных мероприятий путем применения гормональных 
препаратов и препаратов, направленных на нормализацию метабо-
лических процессов (витамины, макро-, микроэлементы), может 
способствовать достижению положительных результатов.
Цель исследования: изучение эффективности предложенной ком-
плексной этапной персонифицированной консервативной терапии 
у женщин репродуктивного возраста с сочетанной патологией мат-
ки – лейомиомой и аденомиозом.
Материалы и методы. Проведено сравнение результатов обсле-
дования групп женщин репродуктивного возраста с сочетанной 
патологией матки – лейомиомой и аденомиозом между группами, 
которые принимали традиционную (60 больных) и предложенную 
комплексную этапную персонифицированную (60 больных) тера-
пию, через 1 год после лечения.
Результаты. Предложенная комплексная этапная персонифици-
рованная терапия по частоте клинических симптомов была более 
эффективной по результатам лечения через 1 год, чем стандартная 
терапия, в 3,0 раза, или на 28,1% (p<0,001); по частоте нарушений 
менструальной функции, экстрагенитальной и генитальной патоло-
гии – в 2,4 раза, или на 44,7% (p<0,001); по данным лабораторного 
исследования – в 4,5 раза, или на 60,3% (p<0,001); по данным ин-
струментального обследования – в 3,3 раза, или на 36,2% (р<0,001).
Заключение. Предложенная комплексная этапная персонифициро-
ванная терапия по частоте клинических проявлений сочетанной пато-
логии матки (лейомиомы и аденомиоза), нарушений менструальной 
функции, экстрагенитальной и генитальной патологии, данным лабо-
раторного исследования и инструментального обследования была до-
стоверно эффективнее (р<0,001) по результатам лечения через 1 год, 
чем стандартная терапия, в среднем в 3,3 раза, или на 42,3%.
Ключевые слова: комплексная этапная персонифицированная консерва-
тивная терапия, сочетанная патология матки, лейомиома, аденомиоз.

effectiveness of the proposed complex, step- 
by-step personalized conservative therapy in women  
of reproductive age in patients with combined 
uterine pathology – leiomyoma and adenomyosis
M.B. Zaporozhchenko, A.v. Sidorenko

Combined pathology of the uterus occurs in 87% of cases. Endometriosis 
in women of reproductive age is 12 to 50% of cases. An integrated 
approach to the appointment of personalized / induced therapeutic 
measures through the use of hormonal and drugs aimed at normalizing 
metabolic processes (vitamins, macro-, microelements) can contribute 
to the achievement of positive results.
The objective: is to investigate the effectiveness of the proposed 
complex, step-by-step personalized conservative therapy in women 
of reproductive age in patients with combined uterine pathology 
leiomyoma and adenomyosis.
Materials and methods. A comparison was made of the results of 
examination of women of reproductive age, patients with combined 
uterine pathology, leiomyoma and adenomyosis between the groups 
with traditional therapy (60 patients) and the proposed comprehensive, 
step-by-step personalized therapy (60 patients).
Results. The proposed complex step-by-step personalized therapy 
in terms of the frequency of clinical symptoms was more effective 
according to the results of treatment after 1 year in relation to the 
standard therapy by 3.0 times, or by 28.1% (p<0.001); according to the 
frequency of menstrual dysfunction, extragenital and genital pathology 
– by 2.4 times, or 44.7% (p<0.001); according to laboratory data – 
by 4.5 times, or by 60.3% (p<0.001); according to the instrumental 
examination – by 3.3 times, or 36.2% (p<0.001).
Conclusions. The proposed complex step-by-step personalized therapy 
in terms of the frequency of clinical manifestations of combined uterine 
pathology with leiomyoma and adenomyosis, menstrual dysfunction, 
extragenital and genital pathology, laboratory data, and instrumental 
examination was significantly more effective (p<0.001) after 1 year of 
treatment compared to standard therapy, an average of 3.3 times, or 
42.3%.

Key words: complex, staged personalized conservative therapy, combined 
uterine pathology, leiomyoma, adenomyosis.
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Патогенетичні підходи до профілактики 
перитонеальних тазових спайок
а.а. суханова, н.Я. ратушняк, о.о. сорокіна
Український державний інститут репродуктології  
Національної медичної академії післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

У статті висвітлено сучасний погляд на процес утворення, лі-
кування та профілактики перитонеальних тазових спайок. ві-
домо, що спайкова хвороба збільшує ризик виникнення киш-
кової непрохідності, безплідності, хронічного тазового болю 
та хірургічних ускладнень, тому метою даного дослідження 
є створення алгоритму профілактики виникнення спайкової 
хвороби у пацієнток у ранній післяопераційний період.
Ключові слова: тазові спайки, гінекологія, хірургія, лапаро-
томія, лапароскопія.

Спайкова хвороба малого таза – проблема оперативної 
гінекології, яка відома лікарям з часів Гіппократа. Пер-

ші описи спайкового процесу датуються XVI століттям 
(Vesarius A De Corporis Humani Fabrica In., 1543). Згадування 
спайкової хвороби у документальних матеріалах починається 
з публікації Hunter (1793).

Проблема спайкової хвороби до сьогодні є актуальною. 
Згідно з класифікацією ВООЗ, яка прийнята в 1990 році в 
Женеві Всесвітньою Асамблеєю Охорони Здоров’я (Міжна-
родна класифікація хвороб 10-го перегляду), тазові спайки у 
жінок виділені в окремий розділ.

Основними чинниками, які зумовлюють утворювання 
спайок у малому тазі є операції на органах черевної порож-
нини та малого таза (лапаротомія, лапароскопія), запальні 
захворювання придатків матки та зовнішній генітальний 
ендометріоз.

За даними дослідження SURGERY AND CLINICAL 
ADHESIONS RESEARCH у Швейцарії: у 30% пацієнтів, 
що перенесли операції на органах черевної порожнини та 
малого таза, протягом 10 років з’являються клінічні прояви 
спайок, з них протягом першого року госпіталізують 20% 
пацієнтів, серед яких 4,5% – щодо тонкокишкової непрохід-
ності. Найбільш часто спайки, що потребують госпіталізації, 
виникають після оперативних втручань в абдомінальній хі-
рургії та гінекології.

Невирішеними залишаються питання патогенезу, профі-
лактики та лікування спайкового процесу. Відомо, що пуско-
вими механізмами в утворенні спайок є такі фактори:

•  механічний – травмування очеревини під час розсічен-
ня, захоплення інструментами, промокання та проти-
рання сухими марлевими серветками, висічення діля-
нок очеревини під час хірургічного втручання;

•  фізичний – висушування очеревини повітрям, дія високої 
температури (опіки) при застосуванні під час операції елек-
троножа, лазерного випромінювання, гарячих розчинів;

•  інфекційний – проникнення інфекції у черевну порож-
нину ендогенним (запальний процес органа черевної 
порожнини з розвитком місцевого і загального запален-
ня очеревини) та екзогенним (при пораненні, перфора-
ції порожнистого органа) шляхами;

•  імплантаційний – асептичне запалення очеревини вна-
слідок залишення у черевній порожнині тампонів, дре-
нажних трубок, шовного матеріалу, який не розсмокту-
ється або довго розсмоктується, шматочків марлі, таль-
ку з рукавичок, крововиливів і гематом очеревини;

•  хімічний – потрапляння під час операції у черевну по-
рожнину речовин, які зумовлюють хімічний опік та 
асептичне запалення очеревини (йод, спирт, концентро-
вані розчини антибіотиків тощо).

Формування спайок – це порушення балансу між ангіо-
генними, фібриногенними та фібринолітичними факторами.

Незважаючи на різноманітність причин, які зумовлюють 
спайковий процес у малому тазі, основні пошуки спрямовані 
на вивчення етіології та профілактики саме післяоперацій-
них тазових спайок.

За результатами експериментальних досліджень, при по-
шкодженні очеревини можна виділити 5 фаз адгезіогенезу:

1.  Реактивна фаза (перші 12 год) клінічно та морфологіч-
но проявляється ознаками шоку, визначається пошко-
дження очеревини.

2.  Фаза ексудації (1–3-я доба). Процеси ексудації перева-
жають над іншими процесами запалення. Підвищуєть-
ся проникність судинного русла, що зумовлює вихід у 
вільну черевну порожнину перитонеальних малодифе-
ренційованих поліпотентних клітин, клітин запалення і 
рідкої частини крові, яка містить фібриноген.

3.  Фаза адгезії (3-я доба). Випадіння фібрину на пошко-
джених поверхнях, їхнє склеювання. Поліпотентні клі-
тини очеревинного ексудату диференціюються у фібро-
бласти, які продукують колаген.

4.  Фаза молодих зрощень (7–14-а доба). Утворюються 
пухкі спайки, які містять недостатню кількість колаге-
ну. У спайках відбувається новоутворення судин і мі-
грація гладком’язових клітин.

Підвищена схильність до розвитку спайок у черевній порож-
нині пов’язана з конституційними особливостями організму.

Лікування спайкової хвороби здійснюють консерватив-
ним або оперативним методами. Показаннями до операції є 
гострий напад спайкової непрохідності кишечнику, рециди-
вуючий перебіг спайкової хвороби. У гінекології основним 
хірургічним методом лікування спайкової хвороби є лапарос-
копічний адгезіолізис.

На сьогодні запропоновано багато технічних прийомів і 
препаратів, які попереджують утворення післяопераційних 
спайок. Основні підходи щодо профілактики спайкової хво-
роби полягають у:

•  своєчасному оперативному втручанні;
•  промиванні черевної порожнини;
•  антибіотикотерапії;
•  вживанні антикоагулянтів;
•  стимуляції моторики кишечнику;
•  використанні протеолітичних та фібринолітичних фер-

ментів;
•  оснащенні інсуфлятора кондиціонером.
мета дослідження: профілактика утворення спайок у 

хворих у післяопераційний період.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження виконано на базі КМЦРПМ з січня 2017 року 

до червня 2018 року.
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Дослідження проводили у два етапи.
На першому етапі був проведений ретроспективний ана-

ліз амбулаторних карт 1500 пацієнток віком від 20 до 65 ро-
ків, яким виконували оперативне лікування гінекологічних 
захворювань лапаротомічним та лапароскопічним оператив-
ними доступами.

Серед пацієнток, у яких був інтраопераційно виявлений 
спайковий процес органів малого таза (ОМТ), проаналізо-
вано клініко-анамнестічні дані. Особливу увагу звертали на 
наявність генітального ендометріозу, повторні оперативні 
втручання та хронічний запальний процес.

На другому етапі пацієнток розподілили на дві групи: І 
група (основна) та ІІ група (контрольна).

До І групи (основної) були включені 86 пацієнток у 
післяопераційний період, які отримували стандартну схе-
му лікування та препарати Тіотриазоліну по 1 супозиторію 
ректально з 1-го дня після операції протягом 14 днів (кінець 
фази молодих зрощень у процесі утворення спайок).

До ІІ групи (контрольної) були включені 73 пацієнтки у після-
операційний період, які отримували стандартну схему лікування.

Протизапальний ефект, як результат інгібування перекисно-
го окислення ліпідів в травмованих тканинах, дозволяє посилити 
дію НПВС та швидше позбутися больового синдрому.

Таке скорочення періоду запалення, значним чи-
ном відбувається за рахунок зменшення тривалості фази 
альтерації, першого етапу запалення, яким, головним чином, 
і обумовлюються подальші наслідки процесу.

Також привертають увагу м’які фібринолітичні властивості 
тіотриазоліну, котрі найкраще реалізуються в умовах окси-
дантного стресу пошкоджених втручанням тканин за раху-
нок зусиль компенсаторної активації анаеробного гліколізу і 
активації процесів окиснення в циклі Кребса зі збереженням 
внутрішньоклітинного фонду АТФ.

Тіотриазолін, особливо в умовах ішемічної патології, про-
являє помірну фібринолітичну активність та сприяє підвищен-
ню активності фібринолізу. При цьому, прямого фібринолітич-
ного впливу, препарат не чинить, основний ефект реалізується 
завдяки вираженій антиоксидантній дії, а саме – зниженню 
рівня мітохондріальних форм кисню (АФК) та модуляцією 
експресії тканинного плазміногену. Таким чином, тіотриазолін 
проявляє помірні фібринолітичні властивості саме при настан-
ні патологічних явищ, на фоні активації оксидативного стресу. 
На відміну від класичних фібринолітиків та антикоагулянтів, 
тіотриазолін не здатен спричинити кровотечу або антиген-обу-
мовлений тромбоз. Повну безпеку тіотриазоліну стосовно ге-
мостазу, підтверджено численними клінічними дослідженнями 
у вітчизняних та закордонних закладах. У жодному з них не 
було зареєстровано випадків поісляопераційної кровотечі або 
настання некомпетентності швів. 

Цим тіотриазолін фундаментально відрізняється від 
препаратів протеолітичних ферментів (стрептокіназа, 

стрептодорназа), котрі розчиняють будь-які відкладен-
ня фібрину і тому, через ризик кровотечі із залучених до 
операції ділянок тіла, не можуть застосовуватися першими 
днями. Натомість, призначення Далмаксину з першої доби 
після операції, мінімізує прояви найбільш важливих у роз-
витку спайок фаз: реактивної та ексудативної.

Під впливом тіотриазоліну, руйнується основний чинник 
запалення, а саме – перехід клітинного обміну в умовах ішемії 
до альтернативного, анаеробного механізму. За дефіциту ак-
тивного кисню, в клітинах накопичуються продукти анаероб-
ного гліколізу (лактат) та зміщується рН у бік закислення. 
Як наслідок, підвищується проникність клітинних мембран, 
що може призвести до руйнування клітини.

Протиішемічна та протизапальна дії Тіатриазоліну по-
лягають в збереженні та збільшенні внутрішньоклітинних 
запасів АТФ. Як наслідок, метаболізм повертається до про-
дуктивного аеробного механізму, нормалізується pH. А вже за 
рахунок цього, значно зменшується масивність пропотівання 
фібриногену та поліпотентних клітин до черевної порожни-
ни, значить зникає саме підґрунтя для утворення спайок оче-
ревини та розвитку спайкової хвороби надалі.

Таким чином, Тіатриазолін зменшує ризик метаболічно-
го ацидозу, нормалізує pH та забезпечує зниження експресії 
ключових факторів розвитку спайкового процесу.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

На першому етапі дослідження було виявлено, що із 1500 
пацієнток у 1230 (82%) наявна спайкова хвороба, відповідно 
у 270 (18%) пацієнток спайковий процес був відсутній.

Пацієнтки, у яких була виявлена спайкова хвороба (600 
осіб), були розподілені на дві групи залежно від виду опе-
ративного втручання. Метою цього аналізу було виявлення 
основних етіологічних факторів розвитку спайкового проце-
су ОМТ та визначення впливу виду оперативного втручання 
(малюнок). 

Згідно з отриманими даними, генітальний ендометріоз – 
це основний етіологічний фактор спайкового процесу ОМТ у 
47,3% при лапаратомічному виді втручання та у 49,3% – при 
лапараскопічному. Кількість повторних оперативних втру-
чань в анамнезі переважає у групі пацієнток з лапаротоміч-
ним доступом – 43,3%, при лапароскопії повторні втручан-
ня були у 12%. Але, враховуючи дані багатьох досліджень, 
зроблений висновок, що лапароскопічна хірургія незначно 
знижує поширеність та ступінь залучення кішечнику у спай-
ковий процес. Можливо, знижує поширеність спайок безпо-
середньо у зоні оперативного втручання та не приводить до 
профілактики спайок, оскільки не зменшує спайкоутворення 
у контексті патогенезу цього процесу. Отже, лапароскопічна 
хірургія практично не знижує частоти поширеності спайко-
вого процесу.

Мал. 1. Розподілення хворих зі спайковою хворобою залежно від виду та показань до оперативного втручання
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Запальні захворювання ОМТ в анамнезі переважають 
у групі з лапароскопічним доступом – 38,7%, при лапара-
томії – 9,3%.

На другому етапі дослідження визначали перебіг після-
операційного періоду у пацієнток, які були розподілені на дві 
групи. До І групи (основної) увійшли 86 жінок, що отриму-
вали стандартну схему лікування, яка передбачала викорис-
тання антибактеріальної, протизапальної, знеболювальної 
та симптоматичної терапії і тіотриазолін (Далмаксін) по 1 
супозиторію ректально 1 раз на добу протягом 14 днів до за-
кінчення фази молодих зрощень. До ІІ групи (контрольної) 
увійшли 73 жінки, яким була призначена стандартна схема 
лікування у післяопераційний період.

Згідно з отриманими результатами, що відображені у та-
блиці, період гіперемії у ІІ групі тривав у 2 рази більше часу, 
ніж у І групі. Також ІІ група переважає за кількістю пацієнтів 
з гіпертермією більше 3 діб – 14 (19,2%) порівняно з І групою 
– 6 (6,9%) пацієнток. За часом перебування в стаціонарі пере-
важає ІІ група (контрольна) – 3,3%, що отримувала стандарт-
ну схему лікування у післяопераційний період порівняно з І 
групою (основною) – 2,2%.

Перебіг раннього післяопераційного періоду оцінювали 
за вираженістю больового синдрому за десятибальною шка-
лою, наявністю ускладнень.

Оперовані пацієнтки з І групи (основної) оцінювали піс-
ляопераційний больовий синдром у середньому у 3,1 бали 
(p=0,00), з ІІ групи (контрольної) – у 3,4 бали (p=0,06).

Для знеболювання використовували синтетичні опіоїдні 
аналгетики та нестероїдні протизапальні засоби, які вводили 
внутрішньом’язово.

Оперованим з ІІ групи знадобилась більша кількість 
ін’єкцій препаратів обох груп у розрахунку на одну хвору 
(5±3 і 6±1, 9±5 і 14±4 відповідно). Різниця була статистично 
достовірною (р=0,009 та р=0,006).

ВИСНОВКИ
Спайкова хвороба чинить негативний вплив на стан 

здоров’я хворих, збільшуючи ризик виникнення кишкової 
непрохідності, безплідності, хронічного тазового болю та хі-
рургічних ускладнень, пов’язаних з інтраопераційним трав-
муванням внутрішніх органів.

Необхідно своєчасно виділити серед пацієнтів групу ризи-
ку з розвитку спайкового процесу у післяопераційний період.

Ранній початок профілактики спайкового процесу із за-
стосуванням тіотриазоліну (Далмаксіну) у доповнення до 
стандартної схеми лікування етіопатогенетично обґрунтова-
но, покращує перебіг післяопераційного періоду та поперед-
жає розвиток спайкового процесу.

Показник І група, n=86 ІІ група, n=73 р

Період гіперемії, днів 0,91±0,22 2,71±0,57 0,008

Кількість пацієнтів з гіпертермією більше 3 діб, n (%) 6 (6,9) 14 (19,2) 0,047

Середній час перебування у стаціонарі після операції, днів 2,2±1,1 3,3±0,7 0,002

Таблиця 1 
Результати лікування хворих І та ІІ груп у післяопераційний період

Патогенетические подходы к профилактике 
перитонеальных тазовых спаек
а.а. суханова, н.Я. ратушняк, о.а. сорокина

В статье освещен современный взгляд на процесс образования, ле-
чения и профилактики перитонеальных тазовых спаек. Известно, 
что спаечная болезнь увеличивает риск возникновения кишечной 
непроходимости, бесплодия, хронической тазовой боли и хирурги-
ческих осложнений, поэтому целью данного исследования явля-
ется создание алгоритма профилактики возникновения спаечной 
болезни у пациенток в ранний послеоперационный период.
Ключевые слова: тазовые спайки, гинекология, хирургия, лапаро-
томия, лапароскопия.

pathogenetic approaches to the prevention of 
peritoneal pelvic adhesions
A.A. Sukhanova, n.Ya. ratushnyak, o.o. Sorokina

The article highlights the modern view on the process of educa-
tion, treatment and prevention of peritoneal pelvic adhesions. 
It is known that adhesive disease increases the risk of intestinal 
obstruction, infertility, chronic pelvic pain and surgical complica-
tions, therefore the purpose of this study is to create an algorithm 
for preventing the occurrence of adhesive disease in patients in the 
early postoperative period.
Key words: pelvic adhesions, gynecology, surgery, laparotomy, laparos-
copy.
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Особливості формування тривожних розладів 
у жінок при застосуванні допоміжних 
репродуктивних технологій
о.о. Берестовий
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: вивчення клініко-психопатологічних 
закономірностей формування тривожних розладів у жінок 
при застосуванні допоміжних репродуктивних технологій.
Матеріали та методи. Було обстежено 156 жінок, які 
звернулися у відділення допоміжних технологій для ліку-
вання безплідності. Було виявлено, що 81 жінка страждала 
на пограничні психічні розлади. До контрольної групи уві-
йшли 52 фертильні психічно здорові жінки. всім пацієнткам 
було проведено повне клініко-лабораторне обстеження за 
схемою, прийнятою в репродуктології.
Результати. Жінки з вторинною безплідністю, що вико-
ристовують допоміжні репродуктивні технології, входять 
до групи високого ризику щодо розвитку різних психоло-
гічних порушень, особливо тривожних розладів. Динаміка 
тривожних розладів залежить від психосоціальних чинни-
ків або наявності гінекологічного захворювання, що вияви-
лося причиною безплідності.
Заключення. Отримані результати слід ураховувати під час 
розроблення алгоритму діагностичних і лікувально-профі-
лактичних заходів.
Ключові слова: безплідність, допоміжні репродуктивні тех-
нології, тривожні розлади. 

Сучасний рівень розвитку допоміжних репродуктивних 
технологій (ДРТ) є запорукою їхнього ефективного комп-

лексного застосування у лікуванні безплідного шлюбу [1].
Безплідний шлюб призводить до тяжкої моральної трав-

ми і самого подружжя, і їхніх родичів, не лише зумовлює 
серйозну особисту, родинну і соціальну дезадаптацію, але і 
спричинює розвиток пограничних психічних розладів [2–7].

Складність діагностики пограничних психічних розладів у 
практиці лікування безплідності методами ДРТ полягає у клі-
нічному поліморфізмі симптоматики, затяжному перебігу, що 
диктує необхідність їхнього детальнішого дослідження. Роль 
чинників ризику розвитку донозологічних і нозологічних 
форм пограничних психічних розладів в умовах патоморфозу 
у жінок, що страждають на безплідність, потребує уточнення.

Особливе значення у психічному статусі надається афек-
тній сфері. Безплідність жінок належить до тих станів, що 
суттєво впливають на психоемоційний статус, викликаючи 
стан хронічного стресу [2–7]. Додатковими травмуючими 
чинниками є родинні, побутові, службові труднощі унаслідок 
витрачання великої кількості часу на відвідування лікуваль-
них установ, фінансові витрати. Погіршується якість життя 
безплідних жінок, формується стан одержимості, домінуван-
ня думок про неспроможність у репродуктивній сфері. Стан 
тривожності і депресії визначається на всіх етапах лікування 
безплідності, самозвинувачення зумовлює посилення депре-
сивної симптоматики [2–7].

Отже, вивченню гінекологічних аспектів безпліднос-
ті присвячена велика кількість досліджень, але проблема 
розвит ку поліморфізму клінічних проявів пограничних 
психічних розладів під час лікування методами ДРТ, вплив 

конкретного методу лікування на психічний стан жінок зали-
шаються маловисвітленими, а наявні зарубіжні дослідження 
мають психодинамічний характер.

мета дослідження: вивчення клініко-психопатологічних 
закономірностей формування тривожних розладів у жінок 
при застосуванні ДРТ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставлених завдань було обстежено 156 

жінок, які страждають на безплідність, що звернулися у від-
ділення допоміжних технологій для його лікування. Усіх 
пацієнток було обстежено і на підставі даних клініко-психо-
патологічного обстеження за критеріями Міжнародної кла-
сифікації хвороб 10-го перегляду було виявлено, що 81 жінка 
страждала на пограничні психічні розлади. 

У групу дослідження увійшла 81 жінка з пограничними 
психічними розладами, що звернулися для проведення ДРТ, 
з вторинною безплідністю. До контрольної групи увійшли 52 
фертильні психічно здорові жінки.

Усім пацієнткам було проведено повне клініко-лабора-
торне обстеження за схемою, прийнятою у відділенні допо-
міжних технологій у лікуванні безплідності.

Для оцінювання психологічного статусу пацієнток і рівня 
тривожних розладів вивчали наступні показники: за тестом 
Лазаруса і Фолішана; індекс життєвого стилю; за опитуваль-
ником Леонгарда і шкалою депресії Бека [2–7]. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених досліджень свідчать, що тривожні 
розлади виявляли у 52,0% жінок переважно віком понад 30 
років. З них панічний розлад діагностований у 2,1% пацієн-
ток, генералізований тривожний розлад – у 35,2% пацієнток, 
змішані тривожно-депресивні розлади – у 19,5% пацієнток.

За даними анамнезу тривожні розлади у пацієнток, яким 
застосовували програми ДРТ, виявляли переважно у віці 25–
30 років за тривалості безплідності 2 роки. Максимальний 
рівень тривожності реєстрували у жінок після трьох років лі-
кування безплідності. Рівень тривожності знижується після 
шести років лікування. Тоді як депресивні розлади дебютува-
ли у жінок віком 30–35 років.

Спадковість щодо пограничних психічних захворювань 
обтяжена у 47,2% пацієнток. Діагноз неврозу був встанов-
лений у 26,0% матерів даних пацієнток, 53,2% їхніх батьків 
страждали на алкоголізм. Третина пацієнток (33,3%) вихо-
вувалась у неповній сім’ї. Серед цих пацієнток провідними 
– преморбідними – особистісними рисами у 33,3% спостере-
жень були тривожна недовірливість і сенситивність; у 13,8% 
випадків – афектна нестійкість. На невроз у дитинстві страж-
дали 2,7% жінок, психогенні вегетативні прояви спостеріга-
лись у 4,6% у формі нудоти, запаморочення, непереносимості 
задушливих приміщень. Черепно-мозкові травми відзначено 
в анамнезі у 3,8% пацієнток.
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Достовірно частіше, ніж у пацієнток інших груп, у даній 
групі зустрічалися жінки з недовірливим характером, схильні 
з тривожністю відноситися до свого здоров’я, що призводи-
ло до повторних діагностичних лапароскопічних операцій, 
череворозтинів, виконаних з приводу розриву кісти яєчника 
(р<0,05). Крім того, у пацієнток із тривожними розладами 
частіше спостерігалися хронічні запальні захворювання жі-
ночої статевої сфери, такі, як хронічний сальпінгоофорит, 
гідросальпінкс і ендометрит (55,6%; р<0,001).

Вивчення анамнезу в пацієнток із тривожними розлада-
ми засвідчило, що у 41,7% жінок були виявлені різні психо-
генні ситуації, які передували початку лікування. В останніх 
випадках тривожна симптоматика формувалася на тлі психо-
вегетативних проявів, що супроводжували процес лікування 
у програмі ДРТ. У пацієнток із тривожними розладами, що 
страждали на безплідність, достовірно частіше спостеріга-
лося поєднання декількох психотравмуючих чинників: дис-
гармонійні стосунки у родинній і сексуальній сфері (34,1% і 
14,3% пацієнток відповідно). З них у 22,7% жінок відзначали 
наявність диспауренії; у 43,2% – зниження статевого потягу; 
у 48,7% – рідкісні оргазми. Підвищений статевий потяг з рід-
кісними оргазмами був виявлений у 1,2% пацієнток. У групі 
пацієнток з депресивними порушеннями достовірно частіше 
виявляли:

– хворобу близьких родичів – у 24,7%;
– смерть дитини або чоловіка – у 2,8%;
– конфлікти, пов’язані зі службовими обов’язками, – у 

18,3% пацієнток. 
Порівняльний аналіз використовуваних пацієнтками до-

пінг-стратегій за даними опитувальника Лазаруса виявив до-
стовірні відмінності між групами. Більшість пацієнток із три-
вожними порушеннями використовували стратегію «пошук 
соціальної підтримки», що відбувалося у два рази частіше, 
ніж серед пацієнток із розладами адаптації з пролонгованою 
депресивною реакцією (р<0,001). Адаптивну стратегію «ви-
рішення проблеми» також значно частіше (р<0,001) визна-
чали у групі з тривожними розладами. Тоді як у пацієнток 

із розладами адаптації найбільш переважною була стратегія 
«уникнення» (52,3%; р<0,001). 

Результати проведеного порівняльного аналізу дозво-
ляють стверджувати, що пацієнтки з тривожними станами і 
розладом адаптації у програмі ДРТ мають низку загальних і 
відмітних характеристик. 

До загальних характеристик слід віднести низку клініч-
них симптомів, прихованість яких обмежує можливості фе-
номенологічного підходу у диференціальній діагностиці. У 
той самий час виділення основного афекту важливе не лише 
з теоретичних позицій, але і для терапевтичної тактики. Ре-
зультати проведеного аналізу показників пацієнток, у яких 
застосовано програми ДРТ, засвідчили, що у хворих із три-
вожними розладами спостерігаються: риси недовірливості у 
преморбідний період, виховання в умовах неповної сім’ї, на-
явність у матері неврозу і алкоголізму у батька. З дитинства 
виявляють психогенні вегетативні розлади. Спостерігався 
ранній дебют розвитку пограничних психічних порушень (до 
30 років). В анамнезі була відсутня обтяженість за ендоген-
ними психічними розладами. Динаміка тривожних розладів 
залежала від психосоціальних чинників або наявності гіне-
кологічного захворювання, що виявилося причиною безплід-
ності. Крім того, для виділення провідного емоційного стану 
значущими є показники експериментально-психологічного 
обстеження (тести Бека, Спілбергера–Ханіна).

ВИСНОВКИ
Результати проведених досліджень свідчать, що жінки з 

вторинною безплідністю, у лікуванні яких використовують до-
поміжні репродуктивні технології, входять до групи високого 
ризику щодо розвитку різних психологічних порушень, осо-
бливо тривожних розладів. Динаміка тривожних розладів за-
лежить від психосоціальних чинників або наявності гінеколо-
гічного захворювання, що виявилося причиною безплідності.

Отримані результати слід ураховувати під час розроблен-
ня алгоритму діагностичних та лікувально-профілактичних 
заходів.

Особенности формирования тревожных 
расстройств у женщин при применении 
вспомогательных репродуктивных технологий
о.а. Берестовой 

Цель исследования: изучение клинико-психопатологических за-
кономерностей и формирования тревожных расстройств у женщин 
при применении вспомогательных репродуктивных технологий.
Материалы и методы. Было обследовано 156 женщин, обратив-
шихся в отделение вспомогательных технологий для лечения бес-
плодия. Было выявлено, что 81 женщина страдала пограничными 
психическими расстройствами. В контрольную группу вошли 52 
фертильные психически здоровые женщины. Всем пациенткам 
было проведено полное клинико-лабораторное обследование по 
схеме, принятой в репродуктологии.
Результаты. Женщины с вторичным бесплодием, использующие 
вспомогательные репродуктивные технологии, составляют группу 
высокого риска по развитию различных психологических нару-
шений, особенно тревожных расстройств. Динамика тревожных 
расстройств зависит от психосоциальных факторов или наличия 
гинекологического заболевания, явившегося причиной бесплодия. 
Заключение. Полученные результаты необходимо учитывать при 
разработке алгоритма диагностических и лечебно-профилактиче-
ских мероприятий.
Ключевые слова: бесплодие, вспомогательные репродуктивные 
технологии, тревожные расстройства. 

Features of formation of alarming disorders  
at women at auxiliary genesial technologies

o.о. Berestovy 

The objective: studying clinical-psychopathologic patterns of 
formation of alarming disorders at women at auxiliary genesial 
technologies.
Materials and methods. We surveyed 156 women suffering from 
sterility addressed in unit of auxiliary technologies for treatment of 
sterility. It was taped that 81 women suffered boundary alienations. 
The control group was made by 52 fertilny mentally healthy women. 
To all patients full clinical-laboratory examination according to the 
scheme accepted in reproductology was conducted.
Results. Women with the secondary sterility, using auxiliary genesial 
technologies makes group of high risk on developments of various 
psychological disturbances, especially alarming disorders. Dynamics of 
alarming disorders depends on psychosocial factors or existence of the 
gynecologic disease which has been the reason of sterility. 
Conclusion. The received results needs to be considered when 
developing algorithm of diagnostic and treatment-and-prophylactic 
actions.

Key words: sterility, auxiliary genesial technologies, alarming disorders.
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Б Е С П Л О Д И Е  И  П Л А Н И Р О В А Н И Е  С Е М Ь И

УДК 618.11-008.64-02-092-06:618.177-08:618.17-089.888.11

Порівняння протоколів підготовки ендометрія  
у циклах допоміжних репродуктивних технологій 
із застосуванням ооцитів донора у жінок  
зі зниженою відповіддю на стимуляцію
Г.в. стрелко, в.в. уланова
медичний центр «IVMED», м. Київ

Мета дослідження: вивчення впливу плазматичних рівнів 
Р4 на частоту настання вагітності у циклах допоміжних ре-
продуктивних технологій у жінок–поганих відповідачів у 
протоколах підготовки до перенесення розморожених еу-
плоїдних ембріонів у кріоциклах та у природному циклі.
Матеріали та методи. Проведено аналіз протоколів під-
готовки до кріоперенесення з донорськими ооцитами у жі-
нок–поганих відповідачів»: 56 – у циклах замісної гормо-
нальної терапії (ЗГТ) та 34 – у природному циклі. вивчали 
тільки генетично тестовані ембріони методом NGS у лабо-
раторії «Доктор Редігер». Підготовку ендометрія у циклі 
ЗГТ проводили препаратами естрадіолу (Е2) до досягнення 
товщини 8 мм. Прогестини вводили у стандартній дозі. У 
природному циклі у разі досягнення домінантним фоліку-
лом діаметра 20 мм призначали тригер фінального дозріван-
ня ооцитів – людський хоріонічний гонадотропін та підтри-
мували лютеїнову фазу прогестинами у стандартній дозі. 
У день трансферу проводили порівняльний аналіз плазма-
тичного рівня естрадіолу та прогестерону імунохімічним 
методом з електрохемілюмінісцентною детекцією (ELISA) 
на аналізаторі Cobas 6000 (е601-модуль) з тест-системами 
Roche Diagnostics (Швейцарія).
Результати. Плазматичний рівень естрадіолу не відрізняв-
ся у двох клінічних групах, так само, як і товщина ендоме-
трія та тривалість підготовки у першій фазі. Плазматичний 
рівень прогестерону у день переносення достовірно відріз-
нявся у двох клінічних групах та був достовірно вищий у 
групі природного циклу. Рівень прогестерону у 1-й клініч-
ній групі у 31% становив менше 10 нг/мл. Частота невино-
шування вагітності була дещо вищою у групі ЗГТ, але до-
стовірно не відрізнялась та спостерігалась частіше у жінок з 
низькими рівнями прогестерону. Частота зняття з програми 
не відрізнялась в обох клінічних групах.
Заключення. Неоднозначність отриманих результатів та не-
велика кількість досліджуваних випадків потребує подальшо-
го вивчення питання впливу плазматичної концентрації про-
гестерону у день ембріотрансферу у протоколах підготовки 
до кріоперенесення на результати програм допоміжних ре-
продуктивних технологій у жінок – поганих відповідачів.
Ключові слова: допоміжні репродуктивні технології, кріо-
перенесення, донорські ооцити, погані відповідачі, підтримка 
лютеїнової фази, прогестерон.

Прогестерон (P4) необхідний для успішної імплантації 
ембріонів та прогресування вагітності. Прогестини діють 

на ендометрій, що трансформується та готується до імплан-
тації ембріона. Цей процес починається у проліферативній 
фазі (від менструації до овуляції) і продовжується під час 
лютеїнової фази (від овуляції до менструації). Лютеїнова 
фаза починається з дня підвищення рівня лютеїнізуючого 
гормону (ЛГ), що викликає овуляцію. Лютеїнова фаза закін-

чується на початку наступної менструації і зазвичай триває 
від 12 до 16 днів. Під час лютеїнової фази жовте тіло зазнає 
морфологічних та біохімічних змін, відомих як «лютеїніза-
ція». Під впливом ЛГ специфічні клітини, які називаються 
клітинами гранульози, виробляють прогестерон. Це, у свою 
чергу, спонукає секреторну трансформацію ендометрія, готу-
ючи його до імплантації за рахунок потовщення та збільшен-
ня васкуляризації для полегшення імплантації. Імплантація 
відбувається через шість днів після запліднення у природних 
циклах [6, 12, 17]. Після імплантації трофобластична тканина 
плаценти виділяє хоріонічний гонадотропін людини (ХГЛ), 
який діє на яєчник. ХГЛ підтримує і стимулює жовте тіло, що 
виробляє естрадіол та прогестерон. Це важливо для підтри-
мання вагітності до моменту, поки плацента не почне само-
стійно виробляти зазначені вище гормони (приблизно після 
семи тижнів з моменту останньої менструації) [1, 3, 9, 11]. 

На сьогодні переважна більшість перенесень ембріонів від-
бувається у так званих кріоциклах у програмах допоміжних ре-
продуктивних технологій (ДРТ). Однією з причин є передчасне 
підвищення рівня прогестерону в день введення тригерної дози 
ХГЛ або застосування агоністів гонадотропнін-рилизінг-гор-
монів (а-ГнРГ) у циклах контрольованої суперовуляції. Рівні 
прогестерону, що дорівнюють або перевищують 1,5 нг/мл, мо-
жуть суттєво знижувати частоту імплантації ембріонів у «сві-
жих» циклах та зменшувати рівень живонародження. У разі 
підвищених рівнів прогестерону рекомендується проводити 
кріоконсервацію всіх ембріонів з подальшим перенесенням в 
інших циклах. Фактично попередні дослідження демонстру-
ють різну частоту виявлення підвищених рівнів прогестеро-
ну: 4,2%–23%. Суперечливість у характеристиках пацієнтів та 
/ або протоколи лікування можуть пояснювати таку суттєву 
розбіжність. В останніх дослідженнях було виявлено, що рі-
вень прогестерону у сироватці крові корелює з рівнем естра-
діолу у сироватці крові у день тригеру та кількістю ооцитів. 
Також може спостерігатися збільшена чутливість яєчників до 
гонадотропінів та індивідуальні особливості до вироблення 
прогестерону. Кріоконсервація всіх ембріонів з подальшим пе-
ренесення у іншому циклі в таких випадках суттєво підвищує 
частоту настання вагітності.

Ще однією причиною проведення перенесення ембріонів 
у кріоциклах є необхідність проведення передімплантаційної 
генетичної діагностики, особливо у жінок із поганою відпо-
віддю на стимуляцію, які є переважно старшої вікової кате-
горії. Аномальна кількість хромосом, або анеуплоїдія, є дуже 
поширеним явищем, характерним для людських ембріонів [1, 
3]. Унаслідок цього відбувається більше половини всіх мимо-
вільних абортів і викиднів [4, 6, 14, 15], і саме це є основною 
причиною вроджених дефектів у новонароджених [2, 3, 7, 8]. 
Виникнення анеуплоїдних ооцитів та ембріонів головним 
чином пов’язане з мейотичними помилками під час ділення 
ооцитів у період їхнього розвитку та дозрівання [2, 7, 9] , а 
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зі збільшенням віку жінки це явище стає все більш пошире-
ним [1, 3, 7, 10, 11]. Наприклад, трисомії діагностують майже 
у 35% серед всіх клінічних вагітностей у жінок віком понад 40 
років, і лише у 2–3% випадків у жінок віком 20–30 років [2, 
13]. Клінічна значущість анеуплоїдії є основною причиною 
того, що пацієнти приймають рішення застосувати передімп-
лантаційний генетичний скринінг (PGS). Ця техніка може 
виявити анеуплоїдію в одиничному бластомері через 72 год 
після запліднення або з невеликої кількості клітин трофекто-
дерми (клітини, що беруть участь у формуванні майбутньої 
плаценти) з бластоцисти – ембріона на 120-й годині після за-
пліднення [10]. 

Ідея передімплантаційного генетичного скринінгу ґрун-
тується на гіпотезі, що вибір генетично правильного ембріона 
для перенесення у рамках програми екстракорпорального за-
пліднення може поліпшити клінічні результати щодо часто-
ти настання вагітності та знизити ризики її невиношування. 
Особливо це стосується категорії пацієнток–поганих відпо-
відачів старшого віку та жінок зі звичним невиношуванням 
[12] . Трофектодермальна біопсія має переваги у тому числі і 
тому, що дає змогу отримати декілька клітин, що може бути 
корисним для встановлення рівнів мозаїцизму або коли гене-
тичний аналіз виконується методом ПЛР з метою виявлення 
мутацій певних генів. Крім того, оскільки лише близько 50% 
запліднених ембріонів розвивається до бластоцист, можли-
ва біопсія меншої кількості ембріонів порівняно з біопсією 
бластомера на 3-ю добу або біопсією полярного тіла. Про-
ведення аналізу отриманого матеріалу займає 2–3 тиж, отже, 
п’ятидобові ембріони мають бути кріоконсервовані до момен-
ту визначення результатів дослідження.

Іншою причиною переважання перенесень переносів емб-
ріонів у кріоциклах є запобігання пізньої форми синдрому гі-
перстимуляції яєчників (СГСЯ) – ятрогенного стану, в осно-
ві якого лежить нефізіологічна відповідь яєчників на екзоген-
не введення препаратів – індукторів овуляції. Рання стадія 
СГСЯ виникає після введення тригеру фінального дозріван-
ня ооцитів. Описані тільки поодинокі випадки спонтанного 
виникнення СГСЯ. Як правило, рання стадія завершується за 
2–7 днів залежно від загальної дози гонадотропінів, оваріаль-
ного резерву, застосованого тригеру, чутливості до препара-
тів. Небезпечною є так звана пізня стадія, що виникає після 
імплантації ембріонів та спричинена інтенсивним синтезом 
хоріонічного гонадотропіну ембріоном, що розвивається. Хо-
ріонічний гонадотропін стимулює жовте тіло до інтенсивної 
продукції гормонів, а також суттєво збільшує судинну про-
никність. Саме це призводить до виникнення таких симпто-
мів СГСЯ, як асцит, збільшення яєчників. СГСЯ характери-
зується широким спектром клінічних та лабораторних про-
явів, що можуть бути навіть життєво небезпечними. У літе-
ратурі описані летальні випадки. Частота СГСЯ у програмах 
ДРТ залежить від діагностичних критеріїв: легкий (8–23%), 
середній (3–7%), тяжкий (0,1–2%). Однією із найефектив-
ніших методик профілактики СГСЯ є кріоконсервація всіх 
ембріонів з подальшим їхнім перенесенням у кріоциклах. 

Отже, для перенесення розморожених ембріонів паці-
єнтки проходять підготовку у циклах замісної гормональної 
терапії (ЗГТ). У таких циклах прогестерон самостійно не ви-
робляється, відповідно необхідно забезпечити його адекватне 
екзогенне уведення. Незважаючи на численні дослідження 
щодо ролі P4 для підтримання ІІ фази циклу та адекватної 
імплантації, існує мало даних про оптимальні значення си-
роваткових рівнів Р4 під час лютеїнової фази циклу та кон-
кретно у день перенесення ембріона після розмороження. В 
останні роки уявлення про оптимальну форму підтримання 
лютеїнової фази змінюються, і більше уваги починають при-
діляти пероральним формам, а також варіантам поєднання 
[10]. 

мета дослідження: вивчення впливу плазматичних рів-
нів Р4 на частоту настання вагітності у циклах ДРТ у жінок–
поганих відповідачів з перенесенням розморожених еуплоїд-
них ембріонів у кріоциклах та у природному циклі.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено ретроспективний аналіз циклів ДРТ з перене-

сення розморожених ембріонів у період з 2015 до 2017 р. у 
жінок зі зниженою відповіддю на контрольовану стимуляцію 
яєчників (КСЯ). Показаннями до включення жінок у дослі-
дження були наявність мінімум двох з критеріїв бідної оварі-
альної відповіді згідно з Болонськими критеріями 2011 року: 

– попередній епізод поганої відповіді у програмах ДРТ 
(менше 3 ооцитів) зі стандартною дозою гонадотропінів; 

– аномальний резерв яєчників з кількістю антральних 
фолікулів менше 5–7 або рівнем антимюллерова гормону 
(АМГ) менше 0,5–1,2 нг/мл; 

– жінки старшої вікової групи або з іншими факторами 
ризику поганої оваріальної відповіді (операції на яєчниках, 
хіміотерапія, променева терапія, аутоімунні фактори). 

У дослідження було включено 90 жінок–поганих відпові-
дачів, яким було перенесено ембріони, отримані з донорських 
ооцитів, а також проведено трофектодермальну біопсію (ТЕ) 
і кріоконсервування всіх ембріонів. У дослідження було 
включено жінок, які мали перенесення еуплоїдних ембріонів. 

Для стимуляції донорів ооцитів застосовували короткий 
протокол з антагоністами ГнРГ (ант-ГнРГ). Для контрольо-
ваної стимуляції яєчників використовували новий гормо-
нальний препарат для лікування безплідності, що належить 
до нового класу рекомбінантних гонадотропінів пролонго-
ваної дії – корифолітропін-α. Особливістю цієї молекули є 
вдвічі більший період напіввиведення порівняно зі стандарт-
ним рекомбінантним ФСГ. Ця властивість дозволяє ініцію-
вати та підтримувати мультифолікулярний ріст протягом 7 
днів після одноразової підшкірної ін’єкції. В окремих випад-
ках було застосовано щоденні ін’єкції рекомбінантного ФСГ 
у дозі 200 МО з подальшою корекцією дози залежно від реак-
ції на стимуляцію. 

Уведення ант-ГнРГ починали на 5-й або 6-й день циклу 
оваріальної стимуляції (приблизно через 96–120 год після 
початку стимуляції) або з моменту досягнення фолікулом/
фолікулами розміру 14 мм. Уведення ант-ГнРГ продовжува-
ли протягом усього періоду введення рекомбінантного ФСГ, 
включаючи день індукції фінального дозрівання яйцеклі-
тин. Тригер фінального дозрівання ооцитів вводили через 
24–48 год після останньої ін’єкції рФСГ або рФСГ та рЛГ та 
за 34–38 год до отримання яйцеклітин (пункції). КСЯ з ант-
ГнРГ можна розглядати як протокол первинної профілакти-
ки СГСЯ у пацієнток з групи ризику його розвитку, до якої 
належать донори ооцитів. Як тригер овуляціі було застосова-
но а-ГнРГ у дозі 0,2 мг підшкірно. Через 35 год після призна-
чення тригерної дози відбувався забір ооцитів за допомогою 
ультразвукової керованої трансвагінальної аспірації. Після 
отримання ооцитів та проведення денідації за допомогою гі-
алуронідази запліднення проводили методом ICSI (інтраци-
топлазматична ін’єкція сперматозоїда у яйцеклітину). У по-
дальшому ооцит переміщували в інкубатор та культивували 
при температурі 37 °С, концентрації СО

2 6% та О2 5% і 89% N2. 
Ооцити після процедури ICSI вміщували у краплі живильно-
го середовища – SAGE 1-Step (Origio). 

На 1-й день оцінювали запліднення шляхом візуалізації 
двох ядер – пронуклеусів. Ембріони були перевірені на наяв-
ність дроблення у 2-у та 3-ю добу культивування. На 3-ю добу 
було проведено хетчінг zona pellucida ембріонів за допомогою 
лазерної системи Saturn 5 Origio (США). Культивування 
продовжували до 5–6-ї доби. Ембріони були оцінені у дні 5/6 
відповідно до стандартних морфологічних критеріїв, що було 
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описано Гарднером і Лейн [12]. Коли ембріони досягли стадії 
експандованої бластоцисти, проводили біопсію трофектодер-
ми. Відразу після біопсії ембріони були кріоконсервовані по 
1 на кріотопі методом вітрифікації. З метою кріо консервації 
застосовували середовища Kitazato. 

Передімплантаційний генетичний скринінг (PGS) прово-
дили методом NGS у лабораторії «Доктор Редігер». Приблиз-
но 50% пацієнток, які були включені у дослідження, мали 
одну спробу перенесення ембріонів. 

Перенесення ембріонів проводили у подальшому після 
розмороження та підготовки ендометрія за стандартним про-
токолом нашого центру. 

Пацієнткам 1-ї групи (цикл із ЗГТ) – 56 жінок – призна-
чали а-ГнРГ у дозі 3,75 мг на 20-й день спонтанного або індуко-
ваного менструального циклу. Після початку менструації при-
значали естрадіолу валерат від 3 до 6 мг на день до досягнення 
ендометрієм мінімальної товщини 7 мм та тришарової струк-
тури. Товщину та структуру ендометрія оцінювали за допомо-
гою трансвагінальної сонографії. Після досягнення ендометрі-
єм зазначених критеріїв пацієнтам призначали дідрогестерон 
по 30 мг на добу та мікронізований прогестерон 300 мг/добу 
вагінально. Тривалість застосування прогестинів становила 6 
днів на момент перенесення ембріонів на стадії бластоцисти. У 
день перенесення відбувався забір крові для визначення плаз-
матичних рівнів прогестерону, а також повторно вимірювали 
товщину ендометрія та проводили оцінювання його структури.

До 2-ї групи увійшли 34 пацієнтки, яким перенесення 
проводили у природному циклі. З 5–7-го дня менструального 
циклу виконували вимірювання діаметра домінантного фолі-
кула та товщини і структури ендометрія. У разі досягнення 
домінантним фолікулом діаметра 20 мм призначали тригер 
фінального дозрівання ооцитів – людський хоріонічний го-
надотропін у дозі 10 000 МО внутрішньом’язово одноразово. 
Через 7 діб після призначення тригера або через 5 діб після 
розрахункової дати овуляції проводили перенесення емб-
ріонів. Додатково призначали підтримку лютеїнової фази в 
аналогічних дозах: дідрогестерон по 30 мг на добу та мікро-
нізований прогестерон 300 мг на добу вагінально. Тривалість 
застосування прогестинів становили 5 днів на момент перене-
сення ембріонів на стадії бластоцисти.

У день ембріотрансферу визначали плазматичний рівень 
естрадіолу та прогестерону імунохімічним методом з елек-
трохемілюмінісцентною детекцією (ELISA) на аналізаторі 
Cobas 6000 (е601-модуль) з тест-системами Roche Diagnostics 
(Швейцарія).

Бластоцисти, що призначались для перенесення, було 
розморожено у той самий день. Прогріті бластоцисти утри-
мували в культуральному середовищі в інкубаторі до часу 
перенесення ембріона (від 120 до 300 хв після відігрівання). 
Ембріони набирали у катетер для перенесення (Origio) і пе-
реносили у порожнину матки пацієнтки під контролем транс-
абдомінального ультразвукового дослідження. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Групи пацієнток не відрізнялись щодо антропометричних 
показників, а саме – середнього віку, ІМТ, АМГ та середньої 
тривалості безплідності (табл. 1).

Під час порівняння таких показників, як тривалість під-
готовки ендометрія, середня товщина ендометрія на день 
перенесення, частота зняття з програми внаслідок товщини 
ендометрія менше 7 мм через 14 днів підготовки не мали ста-
тистично достовірної різниці між групами. Однак різниця у 
рівнях естрадіолу та прогестерону між групами виявилась до-
стовірною (табл. 2).

Цікавим виявився аналіз плазматичних рівнів прогес-
терону у 1-й клінічній групі. Так, у 31% жінок він виявився 
нижчий за 10 нг/мл, незважаючи на стандартну дозу прогес-
тинів, що було застосовано у ІІ фазу циклу. Також, незважа-
ючи на достовірно вищий рівень прогестерону у групі паці-
єнток, яким проводили перенесення ембріонів у природному 
циклі, частота настання вагітності достовірно не відрізнялась 
у клінічних групах, хоча і спостерігалась тенденція до її під-
вищення у групі з вищими рівнями прогестерону. Частота не-
виношування вагітності становила 11,4% та 8,9% відповідно 
у 1-й та 2-й групах, що також не було статистично значущим. 

Подальший аналіз випадків невиношування вагітності 
продемонстрував більшу частоту невиношування серед жі-
нок з низькими рівнями прогестерону. Кількість таких ви-
падків була недостатньою, що потребує подальших, більш 

Таблиця 1
Порівняльна клінічна характеристика пацієнток груп дослідження

Таблиця 2
Порівняльна характеристика протоколів підготовки кріоциклів у жінок груп дослідження

Показник
1-а група

(Замісна гормональна терапія), n=56
2-а група

(Природний цикл), n=34
Р

Середній вік, роки 41,6±4,2 39,7±4,7 Р>0,05

Середній індекс маси тіла, кг/м2 21,2±3,9 21,5±4,1 Р>0,05

Середній АМГ 0,21±0,75 0,35±0,65 Р>0,05

Середня тривалість 
безплідності, роки

11,5±0,04 9,7±0,05 Р>0,05

Показник
1-а група

(Замісна гормональна терапія), 
n=56

2-а група  
(Природний цикл),  

n=34
Р

Тривалість підготовки ендометрія, діб 8,6±4,2 9,1±4,7 Р>0,05

Середня товщина ендометрія у день ЕТ, мм 8,2±3,9 8,5±4,1 Р>0,05

Частота зняття з програми, n (%) 3 (5,3) 2 (5,8) Р>0,05

Е2 272,5±0,04 365,7±0,05 Р<0,05

Р4 12,28 31,43 Р<0,05

Кількість ембріонів на перенесення 1,4 1,4 Р>0,05

Частота настання вагітності, n (%) 35 (62,5) 24 (70,5) Р>0,05

Частота переривання вагітності до 12 тиж, n (%) 4 (11,4) 2 (8,9) Р>0,05
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масштабних досліджень з цього приводу. Частота зняття з 
програми достовірно не відрізнялась в обох клінічних групах 
та була невисокою. 

ВИСНОВКИ
1. Порівняння двох протоколів підготовки до кріопере-

несення (природний цикл з підтриманням лютеїнової фази) 
та цикл замісної гормональної терапії (ЗГТ) не виявили між 
ними суттєвих переваг щодо тривалості підготовки та часто-
ти настання вагітності.

2. Рівень прогестерону був достовірно вищий у групі при-
родного циклу.

3. У третини жінок у групі замісної гормональної терапії 
спостерігався дуже низький рівень прогестерону, незважаю-
чи на стандартні дози прогестинів, що застосовувались.

4. Ураховуючи дуже різні рівні прогестерону, незважаючи 
на використання стандартних доз, необхідно контролювати 
рівні гормонів у циклах підготовки до кріотрансферу, осо-
бливо у циклах ЗГТ.

5. Частота невиношування вагітності була дещо вищою у 
групі ЗГТ – у жінок з більш низьким рівнем прогестерону. 

6. Потрібні подальші, більш масштабні дослідження 
впливу протоколів підготовки та рівнів прогестерону на ре-
зультати програм ДРТ.

Сравнение протоколов подготовки эндометрия 
в циклах вспомогательных репродуктивных 
технологий с использованием ооцитов донора  
у женщин со сниженным ответом на стимуляцию
Г.в. стрелко

Цель исследования: изучение влияния плазматического уров-
ня прогестерона на частоту наступления беременности в циклах 
вспомогательных репродуктивных технологий у женщин–плохих 
ответчиков в протоколах подготовки к переносу размороженных 
эуплоидных эмбрионов в криоциклах и в прирдоном цикле.
Материалы и методы. Проведен анализ протоколов подготовки к 
криопереносу с донорскими ооцитами у женщин–плохих ответчиков: 
56 – в циклах заместительной гормональной терапии (ЗГТ) и 34 – в 
натуральных циклах. Изучали только генетически тестированные 
эмбрионы методом NGS в лаборатории «Доктор Редигер». Подго-
товку эндометрия в цикле ЗГТ проводили препаратами эстрадиола 
до достижения толщины эндометрия 8 мм. Прогестины вводили в 
стандартной дозе. В натуральном цикле при достижении доминант-
ным фолликулом диаметра 20 мм назначали триггер финального 
созревания ооцитов – хорионический гонадотропин человека и под-
держку лютеиновой фазы прогестинами в стандартной дозе. В день 
трансфера проводили сравнительный анализ плазматического уров-
ня эстрадиола и прогестерона иммунохимическим методом с электро-
хемилюминисцентной детекцией (ELISA) на анализаторе Cobas 6000 
(е601-модуль) с тест-системами Roche Diagnostics (Швейцария).
Результаты. Плазматический уровень эстрадиола и прогестерона не 
отличался в обеих клинических группах, так же, как и толщина эндо-
метрия и длительность подготовки в первой фазе. Плазматический 
уровень прогестерона в день переноса достоверно отличался и был до-
стоверно выше в группе с натуральным циклом подготовки. Уровень 
прогестерона в 1-й группе в 31% случаев был меньше 10 нг/мл. Частота 
невынашивания беременности была несколько выше в группе ЗГТ, 
однако достоверно не отличалась и наблюдалась чаще у пациенток 
с меньшим уровнем прогестерона. Частота снятия с программы не 
отличалась в обеих клинических группах.
Заключение. Неоднозначность полученных результатов и неболь-
шая выборка исследуемых случаев требует дальнейшего изучения 
вопроса влияния плазматической концентрации прогестерона в 
день эмбриотрансфера в протоколах подготовки к криопереносу на 
исходы программ вспомогательных репродуктивных технологий у 
женщин–плохих ответчиков. 
Ключевые слова: вспомогательные репродуктивные технологии, 
криоперенос, донорские ооциты, плохие ответчики, поддержка лю-
теиновой фазы, прогестерон.

comparison of protocols of endometrium 
preparation in egg donation Art  
cycles within poor responders 

G.v. Strelko, v.v. Ulanova 

The objective: study of the influence of plasma progesterone (P4) 
levels on the pregnancy rate in egg donation ATR cycles with euploid 
embryos cryotransfer in poor responders woman.
Materials and methods. Analysis of protocols of endometrium 
preparation for cryotransfer in egg donation ATR cycles with euploid 
embryos in poor responder women: 56 in the cycles of replacement 
hormonal therapy (HRT) and 34 in the natural cycle. Only genetically 
tested embryos were studied by the NGS method. Preparation of 
endometrium in the HRT cycle was performed with estradiol valerate 
(E2) until the thickness of the endometrium was 8 mm. Progesterones 
were administered in a standard dose. In the natural cycle, when the 
dominant follicle reaching of 20 mm in diameter, a trigger for the final 
maturation of the oocytes – human chorionic gonadotrophin – was 
administrated and the luteal phase was supplemented with progestins 
in a standard dose. On the day of the transfer, a comparative analysis of 
the plasma level of estradiol and progesterone by an immunochemical 
ELISA method on a Cobas 6000 analyzer (e601-modules) with Roche 
Diagnostics (Switzerland) was performed.
Results. Plasma estradiol levels did not differ in 2 clinical groups, 
as well as endometrial thickness and length of the follicular phase 
of a cycle. Plasma progesterone levels on the day the transfer were 
significantly different in the 2 clinical groups and was significantly 
higher in the group of the natural cycle. The level of progesterone in 
the 1st clinical group was less than 10 ng/ml in 31% of patients. The 
frequency of miscarriage was slightly higher in the HRT group, but 
not significantly different and was observed more frequently in women 
with lower levels of progesterone. The frequency of withdrawal from 
the program did not differ in 2 clinical groups.
Conclusion. The ambiguity of the results obtained and the small 
number of cases studied require a further study of the effect of the 
plasma concentration of progesterone on the pregnancy rate in egg 
donation ATR cycles with euploid embryos cryotransfer in poor 
responders woman.

Key words: assisted reproductive technologies, cryotransfer, donor 
oocytes, poor responders, luteal phase support, progesterone.
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