
З М І С Т  4  ( 4 9 ) / 2 0 2 1

ПОЛІЖИНАКС® 
	 Ністатин, Неоміцин, Поліміксин В

ДИСТАНЦІЙНЕ НАВЧАННЯ

Сучасні аспекти етіології та патогенезу 
гіперпластичних процесів ендометрія 
В.О. Бенюк, В.М. Гончаренко,  
Ю.В. Кравченко, О.В. Каленська,  
Нікі Абеді Астанег........................................................7

АКТУАЛЬНІ ТЕМИ

Особливості менеджменту анемії у вагітних,  
які перехворіли на COVID-19
С.І. Жук, Т.В. Лобастова, О.А. Таран................... 19

Клінічний випадок розродження вагітної  
з Vasa previa на фоні Placenta previa/accreta
О.В. Голяновський, О.О. Дядик,  
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У статті наведено сучасні підходи до питань етіології, класифікації та патогенезу гіперпластичних процесів ендоме-
трія. Гіперпластичні процеси ендометрія є актуальною медико-соціальною проблемою, яка зумовлена особливос-
тями клінічної маніфестації захворювання (маткові кровотечі), зниженням репродуктивного потенціалу, високою 
частотою рецидивів, обмеженням можливостей консервативного лікування даної патології у жінок пре- та постме-
нопаузального віку, у зв’язку із супутніми екстрагенітальними захворюваннями та високим ризиком малігнізації.
На підставі нових критеріїв патоморфологічної діагностики, проводячи паралелі з накопиченим досвідом та клініч-
ними даними, створено імуногістохімічний профіль для кожного гістотипу гіперпластичного процесу ендометрія, 
визначено певні діагностичні детермінанти. А саме – проста та комплексна гіперплазія ендометрія без атипії харак-
теризуються порушенням балансу між процесами проліферації та апоптозу, що проявляється помірною активацією 
внутрішньотканинної APUD-системи, відсутністю активації експресії проапоптичного білка р53, збільшенням рівня 
антиапоптичного білка Bcl-2. Атипові форми гіперплазії ендометрія (проста та комплексна) характеризуються екс-
пресією в епітеліальному компоненті проапоптичного білка р53, збільшенням рівня антиапоптичного білка Bcl-2 у 
2–2,5 разу, вираженою активацією внутрішньотканинної APUD-системи.
Ключові слова: проста гіперплазія ендометрія, комплексна гіперплазія ендометрія, апоптоз, внутрішньотканинна 
APUD-система, імуногістохімічний профіль ендометрія.

Modern aspects of the etiology and pathogenesis of hyperplastic endometrial processes
V.O. Benyuk, V.M. Goncharenko, Yu.V. Kravchenko, O.V. Kalenska, Niki Abedi Astaneg

The article presents modern approaches to the etiology, classification and pathogenesis of endometrial hyperplastic processes. 
Hyperplastic processes of the endometrium, representing an urgent medical and social problem, which is due to the peculiarities 
of the clinical manifestation of the disease (uterine bleeding), reduced reproductive potential, high recurrence rate, limited 
conservative treatment of this pathology in pre- and postmenopausal women, due to concomitant extragenital diseases and a 
high risk of malignancy.
On the basis of new criteria of pathomorphological diagnostics, drawing parallels with the accumulated experience and clinical 
data, the immunohistochemical profile for each histotype of hyperplastic process of endometrium is created, certain diagnostic 
determinants are defined. Namely, simple and complex endometrial hyperplasia without atypia are characterized by imbalance 
between proliferation and apoptosis, manifested in moderate activation of the intratissue APUD system, lack of activation of 
proapoptotic protein p53, increased levels of antiapoptotic protein 2. Atypical forms of endometrial hyperplasia (simple and 
complex) are characterized by expression in the epithelial component of the proapoptotic protein p53, an increase in the level 
of antiapoptotic protein Bcl-2 in 2-2.5 times, expressed by activation of the intratissue APUD system.
Keywords: simple endometrial hyperplasia, complex endometrial hyperplasia, apoptosis, intratissue APUD system, immunohistochemical 
profile of endometrium.

Современные аспекты этиологии и патогенеза гиперпластических процессов эндометрия
В.О. Бенюк, В.Н. Гончаренко, Ю.В. Кравченко, О.В. Каленская, Ники Абеди Астанег

В статье представлены современные подходы к вопросам этиологии, классификации и патогенеза гиперпластических 
процессов эндометрия. Гиперпластические процессы эндометрия являются актуальной медико-социальной пробле-
мой, которая обусловлена особенностями клинической манифестации заболевания (маточные кровотечения), сниже-
нием репродуктивного потенциала, высокой частотой рецидивов, ограничением возможностей консервативного лече-
ния данной патологии у женщин пре- и постменопаузального возраста, в связи с сопутствующими экстрагенитальными 
заболеваниями и высоким риском малигнизации.
На основе новых критериев патоморфологической диагностики, проводя параллели с накопленным опытом и кли-
ническими данными, создан иммуногистохимический профиль для каждого гистотипа гиперпластического процесса 
эндометрия, определены диагностические детерминанты. А именно – простая и комплексная гиперплазия эндоме-
трия без атипии характеризуются нарушением баланса между процессами пролиферации и апоптоза, что проявляется 
умеренной активацией внутритканевой APUD-системы, отсутствием активации экспрессии проапоптического белка 
р53, увеличением уровня антиапоптического белка Bcl-2. Атипичные формы гиперплазии эндометрия (простая и ком-
плексная) характеризуются экспрессией в эпителиальном компоненте проапоптического белка р53, увеличением уров-
ня антиапоптического белка Bcl-2 в 2–2,5 раза, выраженной активацией внутритканевой APUD-системы.
Ключевые слова: простая гиперплазия эндометрия, комплексная гиперплазия эндометрия, апоптоз, внутритканевая 
APUD-система, иммуногистохимический профиль эндометрия.
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В останні десятиліття встановлена тенденція до 
зростання частоти гіперпроліферативних за-

хворювань і пухлин органів репродуктивної сис-
теми [11, 15, 18, 28, 36, 40, 46]. Серед них провідне 
місце посідають гіперпластичні процеси ендометрія 
(ГПЕ), що представляють актуальну медико-соці-
альну проблему, яка зумовлена особливостями клі-
нічної маніфестації захворювання (маткові кровоте-
чі), зниженням репродуктивного потенціалу, висо-
кою частотою рецидивів, обмеженням можливостей 
консервативного лікування даної патології у жінок 
пре- та постменопаузального віку, у зв’язку із супут-
німи екстрагенітальними захворюваннями та висо-
ким ризиком малігнізації [12, 14, 23, 26].

Так, за даними вітчизняних і зарубіжних авторів, 
ГПЕ посідають одне з провідних місць у структурі 
гінекологічної патології – від 14% до 63%. Найвища 
частота захворювання припадає на репродуктивний 
і пременопаузальний періоди (до 85% випадків). Ак-
туальність даної проблеми також зумовлена висо-
кою частотою поєднання патології ендоміометрія з 
лейоміомою матки та аденоміозом, що, за даними лі-
тератури, становить 45–61% випадків. Ця патологія 
є частою причиною госпіталізації жінок у гінеколо-
гічний стаціонар, що призводить до тимчасової не-
працездатності жінок, зниження якості життя у най-
більш активний період – 30–50 років [12, 26].

Слід відзначити, що приводом звертання до гі-
неколога жінок усіх вікових груп залишаються ано-
мальні маткові кровотечі (АМК), причиною яких 
найбільш часто є ГПЕ – 26–47% [12, 15].

За даними вітчизняних та зарубіжних авторів, 
частота рецидиву ГПЕ становить від 25,9% до 78% 
[5, 15, 22, 23, 36, 41, 43]. 

Незважаючи на проведену гормональну тера-
пію протягом шести і більше місяців, частота ре-
цидивування у пременопаузі становить 24,5%, а 
у постменопаузі – 17,0% [1, 18, 45]. А у випадках, 
коли гормональна терапія не проводилася, рецидив 
захворювання протягом шести місяців спостеріга-
ється у 95,6% пацієнток, причому у 2,1% випадків 
діагностують прогресування залозистої гіперплазії 
в атипову. Висока частота рецидивів призводить 
до повторних, іноді – багаторазових, хірургічних 
втручань, що також зумовлює актуальність даної 
проблеми [3, 6, 15].

Треба зазначити, що патологічні стани ендоме-
трія у жінок репродуктивного віку є частою причи-
ною порушення фертильності. В основі патогенезу 
безплідності при матковій формі лежить порушення 
процесу імплантації ембріона на стадії бластоцисти, 
що пов’язане з недостатньою секреторною транс-
формацією ендометрія. Причиною цього може бути 
порушення рецептивності та чутливості ендометрія 
до прогестерону на тлі підвищення його чутливості 
до естрогенів. За даними літератури, частота ГПЕ у 
жінок з безпліддям коливається від 3 до 21% [1, 5, 
18]. Слід зазначити, що серед жінок з ендокринною 
формою безпліддя в особливу групу ризику щодо 
розвитку ГПЕ входять хворі зі СПКЯ, при якому 
спостерігається не тільки хронічна ановуляція, але 

і гіперандрогенія, що поєднується з інсулінорезис-
тентністю та гіперінсулінемією [20, 21].

Викликає занепокоєння прогресуюче зростання 
частоти гіперплазії і раку ендометрія за останнє де-
сятиліття у багатьох країнах світу, у тому числі і в 
Україні. Так, рак ендометрія посідає третє місце се-
ред злоякісних пухлин у жінок і, згідно з довгостро-
ковим прогнозом ВООЗ, вже через декілька років у 
структурі жіночої онкологічної захворюваності буде 
на першому місці у більшості розвинених країн. Це 
вимагає пошуку методів ранньої діагностики і про-
філактики злоякісних процесів на етапі доброякіс-
них передракових змін [1, 23, 24]. Своєчасна діа-
гностика і лікування доброякісних ГПЕ має важливе 
значення у профілактиці раку ендометрія.

Однією з важливих проблем сучасної гінекології 
є питання термінології та класифікації гіперпластич-
них процесів ендометрія. Розроблення та втілення 
класифікації ГПЕ були актуальною проблемою ба-
гатьох поколінь клініцистів та патологів. Викорис-
товуючи нові критерії патоморфологічної діагности-
ки, проводячи паралелі з накопиченим досвідом та 
клінічними даними, робились спроби систематизації 
та формування єдиного погляду на дану патологію 
ендометрія. Слід зазначити, що створення класифі-
кації та систематизація термінології будь-якого па-
тологічного процесу, у тому числі і у випадку ГПЕ, 
є шляхом до подальшого розроблення патоморфоло-
гічно та клінічно обґрунтованого алгоритму ведення 
хворих з урахуванням морфологічних та клінічних 
особливостей нозології та онкопрофілактики. 

Так, за даними гістологічної класифікації ВООЗ 
від 1984 року, гіперплазія ендометрія розподіляєть-
ся на три основні типи:

1) �Залозиста, залозисто-кістозна гіперплазія 
(вогнищева або дифузна). 

2) �Залозисті поліпи, що виходять із базального 
або функціонального шару ендометрія; фіб
розні поліпи, що ростуть з-під епітеліального 
шару і покриті ендометрієм.

3) �Атипова гіперплазія або аденоматоз вогнище-
вий і/або дифузний, що включає атипову гі-
перплазію у поліпі.

Розглядаючи еволюцію поглядів на проблему 
ГПЕ, представляє інтерес трактування патологічних 
станів ендометрія за Я.В. Бохманом (1989). 

Фонові процеси:
• �Ендометрiальні гіперплазії: залозиста дифузна, 

залозиста вогнищева, залозисто-кістозна.
• �Ендометріальні поліпи: залозисті, залозисто-

фібрознi, залозисто-кiстозні, ангiоматозні, фіб
розні з вогнищевим аденоматозом.

• �Передрак ендометрія – атипова гіперплазія 
(аденоматоз), поліпи аденоматозні з вогнище-
вим аденоматозом.

• �Рак ендометрія.
Поєднані доброякісні гіперпластичні процеси 

матки: 
• �гіперплазія ендометрія і міома;
• �ендометріоз і гіперплазія ендометрія;
• �ендометріоз, гіперплазія ендометрія і міома;
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• �поліпи ендометрія і міома.
Свій погляд на класифікацію ГПЕ запропонува-

ли Г.М. Савельєва і В.Н. Сєров (1980), які вважали, 
що класифікація повинна ураховувати не тiльки 
морфологічнi критерiї, але й клінічні особливості 
[3,  6]. Була запропонована клініко-морфологічна 
класифікація передраку ендометрія, яка включала 
наступні форми:

1. �Атипова гiперплазія ендометрія (вогнищевий і 
дифузний аденоматоз).

2. �Аденоматознi поліпи.
3. �Залозиста гіперплазія ендометрія у комбінації 

з нейрообмінним синдромом.
4. �Рецидивна гіперплазія ендометрія, особливо в 

період менопаузи й постменопаузи.
5. �Атрофія ендометрія, яка супроводжується кро-

вотечами у постменопаузі.
З історичної точки зору, заслуговує на увагу ци-

тологічна класифікація передраку й раку ендоме-
трія, яка була створена та запропонована Ю.Г. Пуч-
ковим (1985). Згідно з нею визначають такі форми: 

1. Залозиста гiперплазiя
2. Атипова залозиста гiперплазiя
3. Рак ендометрія. 
Згідно з класифікацією МКХ-10, яка також за-

стосовується клініцистами, визначають наявність 
таких нозологічних форм:

N84.0 – Полiп ендометрія. 
N85.0 – Залозиста гіперплазія ендометрія (кіс-

тозна, залозисто-кістозна, поліпоїдна).
N85.1 – Аденоматозна гiперплазія ендометрія, гі-

перплазія ендометрія атипова (аденоматозна). 
Сьогодні у клінічній практиці широко застосо-

вується класифікація ГПЕ, розроблена комітетом 
Міжнародного товариства гінекологів-патологів та 
затверджена ВООЗ у 1994 році, яка визначає наяв-
ність таких патоморфологічних форм гіперпроліфе-
ративних процесів ендометрія:

• �проста неатипова гіперплазія ендометрія;
• �комплексна неатипова гіперплазія ендометрія;
• �проста атипова гіперплазія ендометрія;
• �комплексна атипова гіперплазія ендометрія; 
• �аденокарцинома.
Основним діагностичним критерієм даної кла-

сифікації є наявність клітинної атипії, як на фоні 
простої, так і на фоні комплексної гіперплазії ендо-
метрія. Обидві класифікацiї, які сьогодні застосову-
ються клініцистами і патоморфологами, доповню-
ють одна одну патогенетично зумовленими особли-
востями [18, 20, 33, 45].

Так, відповідно до класифікації ВООЗ від 1994 
року, комплексна неатипова гіперплазія ендометрія 
за класифікацією ВООЗ 1975 року відповідає понят-
тю «аденоматоз». Що важливо: у визначенні понят-
тя «атипія» не зазначається. Але паралелі зі старою 
класифікацією іноді клініцистами розцінюються як 
пограничний стан ендометрія, i, як наслідок, це при-
зводить до необґрунтованої радикалізації оператив-
ного лікування. 

Представляють iнтерес результати досліджен-
ня, які продемонстрували, що проста та комплек-
сна гiперплазія ендометрія без атипії є результатом 
абсолютної або відносної гіперестрогенії, у той час 
як типові форми є гормонально нечутливими, мута-
ційно зумовленими проліферативними процесами 
ендометрія. 

Даний підхід дав змогу авторам запропонувати 
новий патоморфологічний термін – «ендометрiальна 
iнтраепiтеліальна неоплазiя» (англ. Endometrial 
Intraepithelial Neoplasia, EIN) та нову класифіка-
цію, яка визначає ендометріальну гіперплазію (англ. 
Endometrial Hyperplasia), куди входять неатипові 
форми гіперплазії ендометрія (комплексна та проста 
гіперплазія ендометрія без атипії – КГЕБА та ПГЕ-
БА), та ендометріальну інтраепітеліальну неопла-
зію, яка включає атипові форми гiперплазії ендоме-
трія (комплексна та проста гіперплазія ендометрія з 
атипією – КГЕЗА та ПГЕЗА) (табл. 1). 

Отже, застосування даного підходу визначається 
уніфікуванням патоморфологічних критеріїв діа-
гностики ГПЕ і, як наслідок, патогенетично зумов-
леною тактикою лікування хворих з даною патологі-
єю [2, 7, 14, 25, 48].

Не втрачає своєї актуальності і питання патоге-
незу ГПЕ. 

Згідно із загальновизнаною точкою зору, провід-
не значення у генезі ГПЕ відводиться впливу під-
вищеної концентрації естрогенів [14, 15, 23, 31, 49]. 
Патогенетична роль гіперестрогенії переконливо до-
ведена експериментальними дослідженнями, коли 
на тлі тривалого уведення екзогенних естрогенів 
піддослідним тваринам розвинулася гіперплазія ен-
дометрія, у тому числі з ознаками атипії [22, 34, 40].

Естрогени зумовлюють процеси проліферації 
ендометрія, у той час як під впливом прогестерону 
відбувається секреторна трансформація проліфера-
тивного ендометрія, що забезпечує рівновагу про-
цесів проліферації та апоптозу при фізіологічному 
менструальному циклі. Відносний або абсолютний 
дефіцит прогестерону може бути причиною роз-

Класифікація ВООЗ ,2002
[Kurman R J., Norris H.J., 1986]

Ein-group класифікація
[Mutter GL, 2000 ]

Проста гіперплазія ендометрія без атипії (ПГЕБА)
Гіперплазія ендометрія

Комплексна гіперплазія ендометрія без атипії (КГЕБА)

Проста гіперплазія ендометрія з атипією
(ПГЕЗА) Ендометріальна інтраепітеліальна неоплазія

Комплексна гіперплазія ендометрія з атипією (КГЕЗА)

Таблиця 1
Варіанти сучасної класифікації гіперплазії ендометрія
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витку гіперпроліферативних процесів ендометрія. 
Формування ГПЕ відбувається в умовах стійкої гі-
перестрогенії на тлі зниженого продукування про-
гестерону [18, 34].

Існує ціла низка причин, що зумовлюють гіпер
естрогенію:

- дисфункція яєчників (персистенція фолікула, 
атрезія фолікула); 

- фолікулярні кісти; 
- стромальна гіперплазія; 
- пухлини текаклітин; 
- порушення функції гіпофіза; 
- некоректне застосування естрогенів; 
- зміни у метаболізмі гормонів (ожиріння, цироз 

печінки, гіпотиреоз); 
- гіперплазія кіркового шару надниркових залоз 

[14, 41, 50].
Однією з важливих ланок розвитку ГПЕ є мета-

болічна форма гіперестрогенії, яка рідко має само-
стійне значення, а частіше виступає як додатковий 
фактор, що погіршує перебіг та прогноз захворю-
вання. Ожиріння є джерелом ендогенного утворен-
ня естрону у результаті периферійної ароматиза-
ції андростендіолу, що призводить до збільшення 
«естрогенового пулу» в організмі та ініціації розви-
тку гіперпластичних процесів у тканинах-мішенях, 
особливо в ендометрії. Комплекс ендокринно-обмін-
них порушень, властивих ожирінню, зберігаючись 
некомпенсованим і після лікування ГПЕ, створює 
передумови для розвитку рецидивів захворювання 
[22].

Важливим фактом у патогенезі ГПЕ може бути 
недостатність функції щитоподібної залози, що су-
проводжується порушенням фізіологічної секреції 
тиреоїдних гормонів, які є модулятором дії естроге-
нів на клітинному рівні.

У генезі ГПЕ важлива роль відводиться патології 
гепатобіліарного комплексу, яка може зумовлювати 
хронічну гіперестрогенію внаслідок уповільненої 
утилізації естрогену у печінці. Хронічні холецисти-
ти, гепатити, дискінезію жовчних шляхів виявляють 
у третини хворих з гіперплазією ендометрія [13, 30].

За даними літератури, суттєва роль у розвитку 
відносної гіперестрогенії відводиться зменшенню 
вмісту стероїдзв’язувального глобуліну (СЗГ). Син-
тез останього регулюється рівнем естрадіолу та від-
бувається у печінці, а андрогени пригнічують утво-
рення СЗГ, що призводить до підвищення рівня біо-
логічно активних естрогенів [20].

Ураховуючи зазначене вище, можна зробити ви-
сновок, що формування гіперпластичних процесів в 
ендометрії може бути зумовлено порушенням ову-
ляції будь-якої етіології. Це призводить до розвитку 
абсолютної або відносної гіперестрогенії на тлі від-
сутності або недостатнього антипроліферативного 
впливу прогестерону [42, 43].

Беручи до уваги той факт, що вплив стероїдних 
гормонів на ендометрій здійснюється через специ-
фічні рецепторні системи, однією з провідних ланок 
виникнення ГПЕ є порушення рецептивності ендо-
метрія. 

За сучасними уявленнями, вплив гормонів на 
клітини здійснюється за допомогою зв’язування зі 
специфічними рецепторами клітинної поверхні і ци-
топлазми, наступним етапом є взаємодія гормон-ре-
цепторного комплексу з ядерними акцепторами, які 
забезпечують відповідь клітини на гормональний 
сигнал. Кількість рецепторів у тканинах-мішенях 
визначається концентрацією відповідного гормону 
[22, 24].

За даними низки авторів, вміст стероїдних рецеп-
торів в ендометрії змінюється протягом менструаль-
ного циклу: одні стверджують про їхню максималь-
ну концентрацію у ранню проліферативну фазу, інші 
– про пік рівня експресії у період овуляції, треті – 
про максимальний приріст у середній стадії фази се-
креції [24, 29, 30]. 

Рецепторний фенотип ендометрія при різних 
формах ГПЕ, за даними літератури, коливається у 
широких межах [13].

Так, за даними низки авторів, при простій гіпер
плазії ендометрія може спостерігатися як відсутність 
естрогенових рецепторів і/або прогестеронових ре-
цепторів, так і їхня надмірна кількість. Інші автори 
зазначають, що у хворих із залозистою гіперплазією 
ендометрія, що розвинулась на тлі гіперестрогенії, 
число рецепторів вірогідно нижче порівняно із про-
ліферативною і секреторною фазами. Разом з тим, 
при вивченні цитоплазматичних рецепторів естраді-
олу і прогестерону у цитозолі ендометрія у пацієн-
ток із ГПЕ виявлено зворотне співвідношення рівнів 
рецепторів стероїдних гормонів, тобто відносна пе-
ревага рецепції до прогестерону [29].

Під час вивчення стану рецептивності встанов-
лено найменший рівень рецепторів естрадіолу і 
прогестерону при атиповій гіперплазії ендометрія. 
Зниження рівня рецепторів у гіперплазованому ен-
дометрії можна розглядати як несприятливий про-
гностичний фактор, що відображає низьку ефектив-
ність потенційної гормональної терапії [30, 35, 37].

Під час аналізу даних досліджень рецепторного 
фенотипу при ГПЕ нового значення набуває концеп-
ція про два патогенетичних варіанти розвитку ГПЕ, 
яка була представлена і обґрунтована Я.В.  Бохма-
ном (1979).

Перший (гормонозалежний) патогенетичний ва-
ріант спостерігався у 60–70% випадків хворих з ГПЕ 
і характеризувався хронічною гіперестрогенією з по-
рушенням жирового й вуглеводного обмінів.

Для другого – гормононезалежного, «автономно-
го» – патогенетичного варіанта, що виявляють у 30–
40% хворих з ГПЕ, ендокринні й обмінні порушення 
не відіграють істотної ролі у патогенезі захворюван-
ня, виражені нечітко або взагалі відсутні. Для даного 
контингенту хворих характерна комбінація фіброзу 
строми яєчників, на тлі якого діагностують поліпи, 
атипову гіперплазію або рак [39]. 

Беручи до уваги можливість розподілення двох 
патогенетичних варіантів розвитку ГПЕ, пред-
ставляють інтерес паралелi між впливом геномних 
порушень та розвитком даної патології. Так, за ре-
зультатами дослiджень вітчизняних авторів, вста-
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новлено, що одним з важливих геномних порушень 
при раку ендометрія є мікросателітна нестабіль-
ність – наслiдок iнактивації генів системи репарацiї 
неспарених нуклеотидів, зокрема MSH2, MSH3, 
MSH6, MLH1, PMS2, EXO1. Це свідчить про високу 
вірогідність виникнення трансформівних мутацiй в 
усьому геномі [31, 35].

Доведено, що кожна третя комплексна гіперпла-
зія ендометрія у жінок, молодших за 40 років, є ре-
зультатом мікросателітної нестабільності. Це є 100% 
вірогідністю розвитку інвазивної ендометріоїдної 
карциноми, на відмiну вiд мiкросателітно стабіль-
них гіперплазій (MSS), якi мають низький рівень 
прогресії і високий рівень регресії на фонi ендо- або 
екзогенної прогестеронової стимуляцiї [36, 39, 45]. 

Отже, розподілення ГПЕ на два патогенетичні ва-
ріанти з урахуванням генетичних порушень та мож-
ливим прогнозом розвитку раку ендометрія визна-
чає індивідуалізацію у лікувальній тактиці та ство-
рює передумови для проведення профілактики раку 
ендометрія на новому високотехнологічному рівні. 

За своїми рецептивними властивостями ендоме-
трій є унікальним, оскільки має рецептори не тільки 
до статевих гормонів, а і до специфічних факторів 
росту (ФР). 

Дослідженнями вітчизняних та закордонних ав-
торів доведено, що ФР здатні стимулювати або при-
гнічувати поділ або диференціювання різних клітин 
ендометрія, забезпечуючи його циклічні перетво-
рення відповідно до фаз циклу [8, 13, 21, 23]. 

Установлено, що з найбiльш активних i експе-
риментально вивчених ауто- i паракринних регу-
ляторів можна виділити епідермальний (ЕФР) та 
трансформівний (ТФР) фактори росту, гомологiчнi 
за первинною структурою i взаємодіючі із загальним 
рецептором. Естрогени (естрадiол) є медіаторами 
ФР i чинять стимулювальний вплив на їхній синтез 
[8, 11]. 

Експериментально та клінічно доведено, що 
епідермальний ФР, зв’язуючись зі специфiчними 
рецепторами, зумовлює синтез ДНК і мiтотичну 
активнiсть ендометрiальних клiтин, тобто їхню 
проліферацiю. 

Викликає інтерес роль судинно-ендотеліального 
фактора росту (СЕФР) у патогенезі ГПЕ, що сприяє 
утворенню судин, тобто стимулює неоангіогенез в 
ендометрії. СЕФР продукується клітинами, які зна-
ходяться у тісній близькості до ендотеліальних клі-
тин. До сьогодні немає повної ясності щодо значення 
і ролі факторів росту (ТФР, ЕФР, СЕФР) у пато- і 
гістогенезі гіперпластичних процесів ендометрія, 
тому дані літератури нерідко мають суперечливий 
характер [20, 44].

Важливою частиною визначення патогенетичних 
механізмів розвитку ГПЕ є дослідження динамічно-
го балансу між процесами проліферації та апотозу в 
ендометрії. Апоптоз є формою програмованого зни-
щення клітини з характерними морфологічними і 
біохімічними ознаками, якому належить найважли-
віша роль у регуляції як фізіологічних, так і патоло-
гічних процесів [8, 14, 16].

Відомо, що апоптоз є фундаментальним біологіч-
ним явищем, яке разом з поділом (мітозом) визначає 
стан усіх тканин організму в умовах розвитку, росту, 
диференціювання при патологічних явищах і хворо-
бах. 

Проблема дослідження молекулярних механізмів 
запрограмованої загибелі клітини стала в останні 
роки однією з найважчих і найактуальніших у біо-
логії і медицині [8].

Установлено, що апоптоз здійснюється і контро
люється генетичними, імунними, гормональними 
й іншими механізмами. Проте початкові, пуско-
ві явища процесу залишаються мало вивченими. 
Також актуальність цієї проблеми визначається 
взаємозв’язком порушення регуляції процесу запро-
грамованої загибелі клітин з більшістю захворювань 
[8, 34].Апоптоз може бути розділений на три фази: 
активація сигналу – індукція апоптозу, регуляція і 
виконання (ефекторна фаза), структурне клітинне 
пошкодження [8, 17, 34].

Активація сигналу. За сучасними поглядами, іс-
нує широка низка внутрішніх і зовнішніх факторів, 
здатних запустити процес апоптозу: гормони, ци-
токіни, пошкодження ДНК, виснаження ростових 
чинників, підвищена експресія генів пухлинних 
супресорів, чинники загибелі, що продукуються су-
сідніми клітинами, фармакологічні препарати і т.д. 
Чинники, які здатні пошкоджувати ДНК, такі, як 
опромінення, цитостатична або генотоксична дія, 
також можуть запускати апоптоз. ДНК-дефекти ак-
тивують транскрипцію білка р53, який спричинює 
блокування клітинного циклу у фазах G1 і G2 до ре-
плікації ДНК і мітозу, відповідно робить можливою 
репарацію пошкодженої ДНК і запобігає тим самим 
появі мутантних клітин. Якщо ж активність репа-
раційних систем недостатня і пошкодження ДНК 
зберігаються, то р53 запускає апоптоз, стимулюючи 
транскрипцію деяких проапоптозних генів, включа-
ючи Вах і Fas, що приводить до захисту організму 
від мутантних і здатних до злоякісної трансформації 
клітин [15, 47, 50].

Ефекторна фаза. Як встановили дослідження 
низки авторів, морфологічні зміни у апоптотичних 
клітинах є результатом розщеплювання білків ци-
тоскелета і ядерної оболонки каспазами (цистеїно-
вими протеазами) [4, 6, 7]. У клітині каспази синте-
зуються у формі латентних попередників – профер-
ментів, так званих прокаспаз. 

За функцією каспаз, яку вони виконують, їх 
можна розділити на дві основні групи: ініціаторні 
каспази (8, 9 і 10) та ефекторні каспази (3, 6 і 7). На 
етапі активації ініціаторних каспаз життя клітини 
ще можна зберегти. Існують регулятори, які блоку-
ють або, навпаки, посилюють руйнівну дію ініціа-
торних каспаз. До них належать антиапоптичний 
білок Bcl-2 і проапоптичний білок Вах. Після того, 
як каспази з першої групи активують ефекторні 
каспази, процес, запущений програмою смерті, стає 
незворотним [32].

Активація прокаспаз може відбуватися у відпо-
відь на дію факторів (лігандів) через клітинні рецеп-
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тори (зовнішній апоптичний шлях) або у відповідь 
на сигнали з самої клітини (внутрішній апоптичний 
шлях). По зовнішньому шляху активації спостері-
гається активація так званих рецепторів смерті, які 
представлені рецепторами на поверхні клітин і пере-
дають апоптичний сигнал після взаємодії з певними 
лігандами. Рецептори смерті належать до сімейства 
рецепторів фактора некрозу пухлини (TNFR), яке 
включає Fas / CD95-TNFR-1-рецептори [8, 33].

Внутрішній шлях активації апоптозу здійснюєть-
ся утворенням у мітохондріальних мембранах ме-
гаканалів, так званих велетенських пор. Унаслідок 
цього з мітохондрій виходять апоптичні чинники, 
які і запускають механізми, що призводять до апоп-
тозу. Комплекс Bcl-2 взаємодіє з велетенською по-
рою, і ця взаємодія є найважливішою ланкою регу-
ляції проникності мітохондрії [25].

Структурні пошкодження. Апоптичні клітини 
характеризуються морфологічними і біохімічними 
пошкодженнями. 

Якщо розглядати апоптоз з морфологічної точ-
ки зору, то даний процес проявляється загибеллю 
клітин. Це супроводжується появою «апоптичних 
тілець», які є фрагментами ядер і клітинних органел. 
Цілісність плазматичної мембрани апоптичних клі-
тин не порушується, хоча відбувається її випинання 
за рахунок змін цитоскелета.

У ядрі спостерігається конденсація хроматину, 
витіснення його на периферію, саме ядро також кон-
денсується і в подальшому розпадається на окремі 
фрагменти. Після завершення процесу апоптозу від-
бувається конденсація цитоплазми (зморщування) і 
формування апоптозних тілець [27].

Біохімічно характерною ознакою апоптозу слугує 
розщеплювання ядерної ДНК і формування нуклео
сомальних фрагментів, кратних 200 парам нуклео-
тидів. Іншою біохімічною характеристикою апоп-
тозу є перенесення фосфатидилсерину на зовнішню 
поверхню плазматичної мембрани. Це перенесення 
становить одну з головних мішеней для фагоцитозу 
і в подальшому визначає фагоцитоз [8,38]. 

У жінок у репродуктивному віці ендометрій мат-
ки регулярно піддається циклам, що складаються з 
трьох фаз: проліферації, секреції і менструації. Під 
час вивчення апоптозу у ендометрії в різні фази мен-
струального циклу встановлено, що апоптичні тіль-
ця у залозистому епітелії спостерігаються ближче до 
кінця менструального циклу. Отже, авторами була 
продемонстрована важлива роль запрограмованої 
загибелі клітини у циклічній інволюції функціо-
нального шару ендометрія [22].

Дослідженнями багатьох сучасних вчених під-
тверджено та доведено, що апоптоз підтримує клі-
тинний гомеостаз протягом менструального циклу 
шляхом елімінації старіючих клітин з функціональ-
ного шару ендометрія матки під час пізньої секре-
торної і менструальної фаз циклу. Установлено, 
що у проліферативну фазу менструального циклу і 
аж до середини секреторної фази ознак апоптозу в 
ендометрії не спостерігається. Активація апопто-
зу збільшується у середині лютеїнової фази, потім 

відбувається поступове поширення процесу на усі 
клітинні компоненти функціонального шару з до-
сягненням максимального рівня апоптозу за 2 дні до 
початку менструації [19]. Однією з важливих ланок 
у прискоренні апоптичних змін в ендометрії є іше-
мія, що виникає внаслідок спазму спіральних арте-
рій перед початком кровотечі. 

Максимальний рівень активації процесів апоп-
тозу зберігається до 2-го дня фази менструації [8]. 
Апоптоз в епітеліальних клітинах ендометрія знахо-
диться під явним впливом статевих гормонів. Дове-
дено, що активація апоптозу в ендометрії корелює зі 
змінами у концентрації естрадіолу і прогестерону у 
сироватці крові під час менструального циклу і кон-
центрацією клітинних рецепторів до естрогену і про-
гестерону [8, 24].

Відомо, що естрогени стимулюють проліфера-
цію епітеліального і стромального компонентів ен-
дометрія.

Апоптоз зумовлений зниженням рівнів естро-
гену, а також пролонгованою дією прогестерону, 
ймовірно, через прогестерон-індуковану зворотну 
регуляцію (down-regulation) естрогенових рецепто-
рів. Отже, зниження рівнів естрогену і прогестерону 
до кінця циклу пояснює зростання апоптозу у пізню 
стадію секреції.

Важливим компонентом фізіологічного підтри-
мання процесів апоптозу в ендометріальних залозах 
і стромальних клітинах є білок Bcl-2, який цикліч-
но експресує, інгібує апоптоз в ендометрії протягом 
проліферативної фази. Максимальна експресія білка 
Bcl-2 спостерігається у пізню проліферативну фазу, 
а зниження – в пізню секреторну фазу менструаль-
ного циклу [3].

Розглядаючи антиапоптичні фактори внутріш-
ньоклітинного гомеостазу, важливо приділити 
увагу проапоптичним протеїнам, збалансована вза-
ємодія яких і визначає циклічні зміни в ендометрії. 
Один з важливих проапоптичних факторів – білок 
р53, який є ядерним транскрипторним чинником з 
багатьма функціями, включаючи блокування про-
ходження клітин по мітотичному циклу і індукцію 
апоптозу. У нормі ген р53 функціонує як «молеку-
лярний поліцейський», що здійснює захист гено-
му. Порушення процесів апоптозу відбуваються у 
тому випадку, якщо ген р53 втрачає свої функції. 
Це може статися в умовах патології, коли у резуль-
таті мутації гена р53 утворюється його мутантний 
аналог – mt р53. 

Мутація р53 призводить до порушення внутріш-
ньоклітинних механізмів регуляції клітинного ци-
клу і не дає реалізуватися апоптозу, чим зумовлює 
пухлинний ріст [14, 29].

Білок р53 постійно синтезується у клітинах, але є 
короткоживучим білком. Мутації гена р53 призводять 
до «надекспресії» цього білка, які імуногістохімічним 
шляхом виявляють за допомогою анти-р53-антитіл. 
Вважається, що позитивна імуногістохімічна реакція 
залежить тільки від наявності продуктів мутантних 
генів, що зумовлює той факт, що у фізіологічних умо-
вах даний протеїн в ендометрії не визначають.
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Процесам апоптозу у залозах передує зниження 
концентрації естрадіолу і прогестерону у сироватці 
крові. Зменшення кількості рецепторів до естрогену 
і прогестерону в матковому епітелії корелює зі зрос-
танням апоптичного індексу [44].

Циклічна експресія антиапоптичного білка Bcl-2 
контролюється стероїдними гормонами під посиле-
ною дією естрогенів у проліферативну фазу і зни-
женням естрогенів у секреторну фазу. При цьому 
концентрація білка Bcl-2 корелює зі зміною концен-
трації рецепторів до естрогену і прогестерону в ен-
дометрії.

Вважається, що контроль процесів апоптозу сте-
роїдами може бути як прямим, так і опосередкова-
ним шляхом регуляції експресії в ендометрії медіа-
торів, що місцево виробляються, – факторів росту і 
цитокінів. Циклічні зміни ендометріального росту і 
регресії регулюються експресією Bcl-2, р53 і спорід-
нених білків в епітеліальних клітинах залоз. Стеро-
їдні гормони, впливаючи на експресію про- і анти-
апоптозних білків, можуть контролювати процеси 
апоптозу в ендометрії людини протягом нормально-
го менструального циклу [29].

За даними низки авторів, у регуляції проце-
сів клітинної проліферації беруть участь не тільки 
естрогени, ФР, але і біологічні аміни (норадреналін, 
мелатонін, серотонін, брадикінін, гістамін, інсулін, 
простагландин, паратгормон, глюкагон, гастрин), 
хоріогонін та інші пептиди, що виробляються клі-
тинами дифузійної ендокринної APUD-системи 
(Amino Precursor Uptake and Dekarboxylation) [6, 
16]. За відсутності патології ендометрія апудоцити 
або відсутні або містяться у низьких концентраціях, 
в той час як при гіперплазії і аденокарциномі їхній 
рівень зростає у 5 і 20 разів. Виявлення високого 
вмісту апудоцитів у хворих із залозистою гіперпла-
зією ендометрія і атиповою гіперплазією ендометрія 
свідчить про високий ризик малігнізації. 

Висока експресія апудоцитів в ендометрії 
пов’язана з вираженою активацією APUD-системи 
та синтезом норадреналіну і серотоніну, що мають 
антипроліферативну активність. 

В останні роки важливу роль у розвитку гіпер
плазії ендометрія приділяють запальним захворюван-
ням внутрішніх статевих органів. Так, довготривалий 
хронічний ендометрит та, як наслідок, морфологічні 
і функціональні зміни у слизовій оболонці тіла мат-
ки зумовлюють патологічну аферентацію у структурі 
центральної нервової системи. Це регулює діяльність 
гіпоталамо-гіпофізарно-яєчникової системи [16,18]. 

Хронічний запальний процес може бути причи-
ною порушення рецептивності до статевих гормонів. 
Дослідження вітчизняних авторів переконливо до-
вели, що при хронічному ендометриті у ядрах клітин 
залозистого епітелію збільшується експресія рецеп-
торів до естрадіолу (ЕR) і прогестерону (PR), а та-
кож порушується співвідношення стероїдних рецеп-
торів, що свідчить про дисфункціональні порушення 
тканинної рецепції [14,17]. 

На підставі зазначених вище даних вважають, 
що гіперплазію ендометрія треба розглядати як 

стан, за якого порушуються процеси проліферації 
та апоптозу.

Суперечливі результати про проліферативну ак-
тивність та стан апоптозу гіперплазованого ендоме-
трія підтверджують складність патогенезу ГПЕ і від-
кривають перспективи для проведення подальших 
досліджень.

Мета дослідження: вивчення стану про- та анти-
апоптичних систем при різних формах гіперплазії ен-
дометрія із застосуванням імуногістохімічних методів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Обстежено 147 жінок з гіперплазією ендометрія 

(основна група), які лікувалися у Центрі жіночого 
здоров’я клінічної лікарні «Феофанія», Пологовому 
будинку № 3 м. Києва.

Вік жінок, що увійшли до групи спостереження, 
коливався від 24 до 49 років. Усім хворим проводили 
загальноклінічне обстеження згідно з Наказом МОЗ 
України № 676 від 31.12.2004 р. «Про затвердження 
клінічних протоколів із акушерської та гінекологіч-
ної допомоги». У групах дослідження (табл.  2) діа-
гностичний пошук проводили з використанням УЗД 
із подальшим виконанням гістерорезектоскопії або 
окремого вишкрібання слизової оболонки матки та 
шийки матки. 

Група дослідження n (%)

1-а група – 
проста неатипова гіперплазія ендометрія

45 (30,6)

2-а група – 
комплексна неатипова гіперплазія ендометрія

37 (25,2)

3-я група – 
проста атипова гіперплазія ендометрія

31 (21,1)

4-а група – 
комплексна атипова гіперплазія ендометрія

34 (23,1)

Таблиця 2
Розподіл пацієнток основної групи за формою 

гіперплазії ендометрія, n=147

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

2,5 СтромаЕпітелій 

Контрольна 
група

Група 4Група 3Група 2Група 1

1,1

0,3

1,2

0,3

1,8

0,7

2,1

1,1

0,8

0,3

Рис. 1. Рівень експресії Bcl-2 в ендометрії у нормі  
та при патології, бали



РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ
REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN  

№4 (49)/2021

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

14

Д И С Т А Н Ц І Й Н Е  Н А В Ч А Н Н Я

До контрольної групи увійшли 32 жінки, яким 
проводили обстеження перед екстракорпоральним 
заплідненням із приводу безплідності трубного ге-
незу.

Отриманий матеріал було гістологічно дослідже-
но. Залежно від результатів і обирали відповідну лі-
кувальну тактику.

Матеріалом для проведення морфологічного до-
слідження були зскрібки, резектати ендометрія і 
слизової оболонки каналу шийки матки, які фіксу-
вали у 10% розчині нейтрального формаліну, зрізи 
товщиною 4–5 мкм забарвлювали гематоксиліном та 
еозином. Визначення рівня експресії білка Bcl-2 та 
ЕС-клітин проводили за рекомендованими виробни-
ком протоколами (Thermo Scientific). 

Для візуалізації результатів імуногістохімічної 
реакції використовували універсальний перокси-
дазний набір UltraVision LP Detection System: HRP 
Polymer (RTU). Фонове забарвлення тканини забез-
печували гематоксиліном. Для імуногістохімічної 
реакції використовували кролячі моноклональні ан-
титіла. Як «демаскуючий» прийом використовували 
нагрівання скелець на паровій бані.

Апудоцити (ЕС-клітини) підраховували у 10 по-
лях зору при збільшенні мікроскопа 280 (середнє 

Рис. 2. Комплексна гіперплазія ендометрія без атипії. 
2-а група, репродуктивний вік. Імуногістохімічний 
маркер Bcl-2 (SP6). Збільшення: Ок.10. Об.40
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0 0
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8,3

0
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Рис. 3. Експресія білка p53 у залозах ендометрія у 
нормі та при патології, %

Рис. 4. Експресія p53 при простій гіперплазії 
ендометрія без атипії. 1-а група, репродуктивний вік. 
Імуногістохімічний маркер р53 (SP6). Збільшення: 
Ок.10. Об.40 
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Рис. 5. Рівень експресії ЕС-клітин в ендометрії у нормі 
та при патології

Рис. 6. ЕС-клітини місцевої APUD-системи при 
комплексній неатиповій гіперплазії ендометрія  
(3-я група). Імуногістохімічний маркер ЕС-С. 
Збільшення: Ок.10. Об.40
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число). Статистичне оброблення результатів прово-
дили за загальноприйнятими методиками з викорис-
танням критерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Згідно з планом дослідження, було вивчено рі-
вень експресії інгібітора апоптозу Bcl-2. Установле-
но, що експресія рівня білка Bcl-2 у клітинах ендо-
метрія залежить від форми ГПЕ (рис. 1, 2). 

Рівень антиапоптичного білка Bcl-2 в епітелії у 
жінок контрольної групи був у 2,6 разу вище, ніж у 
стромальному компоненті. Подібні результати спо-
стерігалися у жінок всіх груп, але визначалася чітка 
тенденція до зростання рівня Bcl-2 від ПГЕБА до 
КГЕЗА як у стромальному, так і в епітеліальному 
компонентах. 

Так, рівень даного показника в епітелії у жінок з 
ПГЕБА був в 1,3 разу вище, ніж у жінок контрольної 
групи. Хворі з КГЕБА (2-а група) мали підвищення 
даного показника в 1,3 разу, у 3-й групі – у 2,3 разу 
та у 4-й групі – у 2,6 разу відповідно. 

Даний факт свідчить про патологічне підвищен-
ня рівня антиапоптичного фактора Bcl-2, пригнічен-
ня апоптозу, особливо у 3-й та 4-й групах, що зумов-
лює розвиток проліферативного процесу.

У забезпеченні балансу між проліферацією і про-
грамованою смертю клітини (апоптозом) важливу 
роль відіграє білок р53, який є продуктом гена-су-
пресора пухлини TP53 і експресується в усіх кліти-
нах організму (рис. 3).

За відсутності пошкоджень генетичного апарату 
білок р53 знаходиться у неактивному стані, а за по-
яви пошкоджень ДНК спостерігається його експре-
сія та запуск апоптичних механізмів. Даний білок 
активується при накопиченні пошкоджень ДНК, у 
результаті чого спостерігається зупинення клітин-
ного циклу і реплікації ДНК та запуск апоптозу. 
Функція білка р53 – видалення з пулу тих клітин, 
які є потенційно онкогенними. Тому, на нашу думку, 
дослідження його впливу на розвиток гіперпластич-
них процесів ендометрія є важливою ланкою в усві-
домленні патогенезу даної патології та при визна-
ченні характеру патологічного процесу. Білок p53 в 
ендометрії визначали у вигляді блідо-коричневого 
забарвлення ядер клітин (рис. 4). 

У контрольній групі та у групах хворих з ПГЕБА 
та КГЕБА експресія даного протеїну не визначалася, 
що свідчило про відсутність клітин з ознаками ати-
пії. При атипових формах гіперплазії ендометрія – 
ПГЕЗА та КГЕЗА – була встановлена чітка тенден-
ція до зростання експресії білка р53, що може бути 
диференційним критерієм для уточнення характеру 
процесу.

За даними літератури, у регуляції процесів про-
ліферації та апоптозу в ендометрії беруть участь не 
лише естрогени, але й біогенні аміни і пептидні гор-
мони, що виробляються клітинами дифузної ендо-
кринної системи – APUD-системи.

В ендометрії апудоцити розміщуються у зало-
зистому епітелії і продукують біологічно активні 

речовини, що регулюють процеси клітинної пролі-
ферації. Тому доцільно провести дослідження стану 
дифузної ендокринної APUD-системи в ендометрії 
у нормі та за наявності патології.

Аналіз даних засвідчив, що переважною більшіс-
тю APUD-клітин в ендометрії є ЕС-клітини, що про-
дукують серотонін, кількість їх визначала інтенсив-
ність процесів проліферації. 

Місцями поодинокі, місцями у формі дрібних 
скупчень; клітини невеликих розмірів з дрібними 
нечисельними гранулами, що розміщувались у клі-
тинах переважно перинуклеарно, в окремих – апі-
кально, іноді займали всю цитоплазму клітини.

Аналіз отриманих даних продемонстрував, що 
у контрольній групі у жінок репродуктивного віку 
спостерігали експресію апудоцитів у кількості 2,2 
клітини у полі зору (рис. 5). 

При розвитку ПГЕБА інтенсивність експресії у 
хворих становила 6,3, що свідчить про збільшення 
рівня у 2,8 разу відповідно до показника контроль-
ної групи. У пацієнток 2-ї групи спостерігали підви-
щення рівня експресії апудоцитів (ЕС- клітин) у 4,2 
разу, а при атипових формах (3-я та 4-а групи) – у 
6,2 разу.

Дана тенденція визначила, що розвиток атипо-
вих форм гіперплазії ендометрія супроводжується 
інтенсивною експресією ЕС-клітин, що свідчить про 
значну активацію локальної APUD-системи (рис. 6). 

ВИСНОВКИ
Отже, гіперпластичні процеси ендометрія є акту-

альною медико-соціальною проблемою, яка зумов-
лена особливостями клінічної маніфестації захворю-
вання (маткові кровотечі), зниженням репродуктив-
ного потенціалу, високою частотою рецидивів, об-
меженням можливостей консервативного лікування 
даної патології у жінок пре- та постменопаузального 
віку, у зв’язку із супутніми екстрагенітальними за-
хворюваннями та високим ризиком малігнізації. 

На підставі нових критеріїв патоморфологічної 
діагностики, проводячи паралелі з накопиченим 
досвідом та клінічними даними, створено іму-
ногістохімічний профіль для кожного гістотипу 
гіперпластичного процесу ендометрія, визначено 
певні діагностичні детермінанти. А саме – гіперп-
ластичні процеси ендометрія без атипії (ПГЕБА, 
КГЕБА) у жінок репродуктивного віку характери-
зуються порушенням балансу між процесами про-
ліферації та апоптозу, що проявляється помірною 
активацією внутрішньотканинної APUD-системи 
(збільшення кількості ЕС-клітин до 6–10 у полі 
зору), відсутністю активації експресії проапоптич-
ного білка р53, збільшенні рівня антиапоптичного 
білка Bcl-2. Атипові форми гіперплазії ендометрія 
(ПГЕЗА, КГЕЗА) у жінок репродуктивного віку 
характеризуються експресією в епітеліальному 
компоненті проапоптичного білка р53, збільшен-
ням рівня антиапоптичного білка Bcl-2 у 2–2,5 
разу, вираженою активацією внутрішньотканинної 
APUD-системи (збільшення кількості ЕС-клітин 
до 13–14 у полі зору).
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1. Актуальність гіперпластичних процесів ендоме-
трія зумовлена:

❏ �Особливостями клінічної маніфестації
❏ �Зниженням репродуктивного потенціалу
❏ �Частим рецидивуванням
❏ �Високим ризиком малігнізації у перименопаузаль-

ний період
❏ �Всі відповіді правильні.

2. Маткова форма безпліддя зумовлена:
❏ �Порушенням процесу імплантації ембріона на стадії 

бластоцисти, що пов’язане з недостатньою секретор-
ною трансформацією ендометрія

❏ �Порушенням синтезу ФСГ і ЛГ гіпофізом
❏ �Порушенням процесу імплантації ембріона на стадії 

бластоцисти, що НЕ пов’язане з недостатньою се-
креторною трансформацією ендометрія

❏ �Хронічною ановуляцією, гіперандрогенією.

3. Гіперплазія ендометрія за класифікацією ВООЗ 
(1984) поділяється на:

❏ �Залозисту гіперплазію, залозисті поліпи, атипову 
гіперплазію

❏ �Залозисту і незалозисту гіперплазію
❏ �Залозисту, незалозисту і атипову гіперплазію
❏ �Залозисту гіперплазію, залозисті поліпи, атипову 

гіперплазію, аденоматозні поліпи.

4. Які форми гіперпроліферативних процесів ендо-
метрія належать до естрогеночутливих?

❏ �Залозиста гіперплазія, залозисті поліпи, атипова гі-
перплазія

❏ �Залозиста гіперплазія, залозисті поліпи
❏ �Атипова гіперплазія, аденоматозні поліпи
❏ �Залозиста гіперплазія, залозисті поліпи, атипова гі-

перплазія, аденоматозні поліпи.

5. Чому відносна гіперестрогенія призводить до ви-
никнення гіперпластичних процесів ендометрія?

❏ �Порушується співвідношення проліферативної і се-
креторної фаз трансформації ендометрія

❏ �Через пригнічення проліферативної фази трансфор-
мації ендометрія

❏ �Через пригнічення секреторної фази трансформації 
ендометрія, проліферативна фаза не порушена

❏ �Відносна гіперестрогенія не може бути причиною 
виникнення гіперпластичних процесів, вирішальне 
значення має лише абсолютне підвищення рівня 
естрогенів.

6. При вираженому ожирінні гіперплазія ендометрія 
виникає за рахунок підвищення позагонадного синтезу 
естрогенів, а саме:

❏ �Естріолу
❏ �Естрону
❏ �Естрадіону
❏ �Естріолу, естрадіолу та естрону.

7. Чому зменшення вмісту стероїд-зв’язувального 
глобуліну призводить до гіперестрогенії?

❏ �Стероїд-зв’язувальний глобулін більше зв’язується 
з естрогенами, що призводить до відносної гіпер
естрогенії

❏ �Стероїд-зв’язувальний глобулін більше зв’язується 
з андрогенами, виникає абсолютна гіперестрогенія

❏ �Стероїд-зв’язувальний глобулін більше зв’язується з 
андрогенами, формується надлишок вільних естрогенів

❏ �Стероїд-зв’язувальний глобулін у разі його дефіци-
ту зв’язується лише з естріолом, інші вільні фракції 
естрогенів є причиною гіперестрогенії.

8. Атипова гіперплазія ендометрія характеризується:
❏ �Значним зростанням числа естрогенових і прогесте-

ронових рецепторів
❏ �Значним зростанням числа естрогенових рецепто-

рів у поєднанні з різким зниженням числа прогесте-
ронових рецепторів

❏ �Різким зниженням числа естрогенових рецепторів 
та надмірною кількістю прогестеронових рецепторів

❏ �Різким зниженням числа естрогенових і прогестеро-
нових рецепторів.

9. Які форми гіперплазії з вірогідністю 100% перехо-
дять в інвазивну карциному?

❏ �Мікросателітно стабільні
❏ �Мікросателітно нестабільні внаслiдок iнактивації 

генів системи репарацiї неспарених нуклеотидів, зо-
крема MSH2, MSH3, MSH6, MLH1, PMS2, EXO1

❏ �Мікросателітно нестабільні внаслiдок iнактивації 
генів системи репарацiї неспарених нуклеотидів, зо-
крема MSH6, MSH25, MSH32

❏ �Жодна з форм гіперплазії не має 100% вірогідності 
переходу в інвазивну карциному.

10. Апоптоз включає такі послідовні фази:
❏ �Активація сигналу – індукція апоптозу, регуляція і 

виконання (ефекторна фаза), структурне клітинне 
пошкодження

❏ �Активація сигналу – індукція апоптозу, структурне 
клітинне пошкодження, контроль клітинного по-
шкодження

❏ �Активація сигналу – преіндукція апоптозу, індук-
ція апоптозу з подальшим виконанням (ефекторна 
фаза), структурне клітинне пошкодження.

11. Внаслідок чого максимальний рівень апоптозу 
спостерігається за два дні до початку менструації?

❏ �Внаслідок зниження рівнів естрогену і прогестерону 
до кінця циклу

❏ �Внаслідок циклічної експресії білка Bcl-2, який інгі-
бує процеси апоптозу

❏ �Внаслідок активації APUD-системи лише у другу 
фазу менструального циклу

❏ �Правильні відповіді – 1 і 2
❏ �Усі відповіді правильні.

ТЕСТОВІ ЗАПИТАННЯ
(одна або декілька правильних відповідей)
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Особливості менеджменту анемії у вагітних,  
які перехворіли на COVID-19
С.І. Жук1, Т.В. Лобастова2, О.А. Таран2

1Національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика  
(раніше – Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика), м. Київ 
2Вінницький національний медичний університет імені М.І. Пирогова

У статті наведене визначення залізодефіцитної анемії (ЗДА), розглянуті механізми впливу дефіциту заліза під час 
вагітності, а також основні причини розвитку ЗДА у практиці акушера-гінеколога, що супроводжуються значним 
збільшенням фізіологічної потреби у залізі. Описані методи корекції і профілактики дефіциту заліза та зазначені 
відмінності у всмоктуванні гемового та негемового заліза.
Також у даній статті розкриті переваги профілактики та дієтичної корекції залізодефіцитних станів за допомогою 
комбінації гемового заліза та сульфату заліза – препарату Ріхтер ФерроБіо.
Ключові слова: залізо, залізодефіцит, залізодефіцитна анемія, гемове залізо, COVID-19, Ріхтер ФерроБіо.

Features of management of anemia in pregnant women who have recovered from COVID-19
S.I. Zhuk, T.V. Lobastova, O.A. Taran

The article provides the definition of iron deficiency anemia (IDA), discusses the mechanisms of influence of iron deficiency 
during pregnancy, as well as the main reasons for the development of IDA in the practice of an obstetrician-gynecologist, 
accompanied by a significant increase in the physiological need for iron. Methods for the correction and prevention of iron 
deficiency are described, and differences in the absorption of heme and non-heme iron are indicated.
Also, this article reveals the advantages of prevention and dietary correction of iron deficiency states using a combination of 
heme iron and ferrous sulfate - Richter FerroBio.
Keywords: iron, iron deficiency, iron deficiency anemia, heme iron, COVID-19, Richter FerroBio. 

Особенности менеджмента анемии у беременных, переболевших COVID-19
С.И. Жук, Т.В. Лобастова, О.А. Таран

В статье приведено определение железодефицитной анемии (ЖДА), рассмотрены механизмы влияния дефицита же-
леза во время беременности, а также основные причины развития ЖДА в практике акушера-гинеколога, сопровожда-
ющиеся значительным увеличением физиологической потребности в железе. Описаны методы коррекции и профилак-
тики дефицита железа и указаны различия во всасывании гемового и негемового железа. 
Также в данной статье раскрыты преимущества профилактики и диетической коррекции железодефицитных состоя-
ний с помощью комбинации гемового железа и сульфата железа – препарата Рихтер ФерроБио. 
Ключевые слова: железо, железодефицит, железодефицитная анемия, гемовое железо, COVID-19, Рихтер ФерроБио.

Залізо є одним з найважливіших елементів в ор-
ганізмі людини і входить до складу багатьох суб-

стратів та ферментів, які відповідають за транспорт 
кисню до клітин, функціонування дихального ланцю-
га мітохондрій та окисно-відновні клітинні реакції, 
антиоксидантний захист, функціонування нервової 
та імунної систем [1]. 

Залізодефіцитна анемія (ЗДА) – це одне з най-
більш поширених захворювань людини, що уражає 
близько 25% населення земної кулі. ЗДА характери-
зується недостатністю заліза в організмі, яке необхід-
не для побудови молекули гемоглобіну, зокрема його 
залізовмісної частини – гему.

За даними ВООЗ, в індустріальних країнах серед-
ній рівень поширеності даної патології становить 18%.

Анемія є однією із глобальних проблем сучасної 
охорони здоров’я, зокрема в акушерстві, та стабільно 
посідає перше місце у низці екстрагенітальних патоло-
гій вагітних [4].

За даними ВООЗ, у світі на ЗДА страждають 
більше 2  млрд людей (понад 30% населення), біль-
шість з них жінки і діти. В Україні у близько 15% 
жінок фертильного віку діагностують ЗДА, а прихо-
ваний дефіцит заліза фактично є попередником ЗДА 
та спостерігається майже у половини жінок фер-
тильного віку [1, 2, 3].

Дефіцит заліза під час вагітності пов’язаний зі 
збільшенням потреби організму жінки в залізі. Добова 
потреба під час вагітності в залізі збільшується і ста-
новить: у I триместрі – 0,6–0,8 мг/добу, у II триместрі 
– 2,8–3  мг/добу, у III триместрі – 3,5–4  мг/добу. Це 
пов’язано з витратами на розвиток плаценти і плода, 
утворенням додаткового глобулярного обсягу, що су-
проводжується посиленням еритропоезу, витратами 
на матку, яка росте, та іншими потребами [5, 7].

Під час вагітності у нормі спостерігається еритро-
їдна гіперплазія кісткового мозку і збільшення маси 
еритроцитів. Однак диспропорціональне збільшення 
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обсягу плазми крові призводить до гемодилюції (гі-
дремія вагітності): гематокрит знижується на пізніх 
термінах при одноплідній вагітності до 34%, а при ба-
гатоплідній вагітності – до 30% порівняно з 38–45% у 
здорових невагітних жінок. 

Отже, під час вагітності анемію визначають при 
рівні гемоглобіну (Hb) <10  г/дл (гематокрит <30%). 
Якщо на початку вагітності рівень Hb становить 
<11,5  г/дл, жінкам можуть призначати профілактич-
не лікування, позаяк подальша гемодилюція зазвичай 
знижує рівень гемоглобіну до <10  г/дл. Незважаючи 
на гемодилюцію, здатність до перенесення кисню за-
лишається нормальною протягом всієї вагітності. Ге-
матокрит у нормі збільшується відразу після пологів 
[6, 3].

Основними критеріями ЗДА є: зниження рівня 
Hb, колірного показника, що відображає вміст Hb в 
еритроциті. Морфологічно визначають гіпохромію 
еритроцитів, мікроцитоз, анізоцитоз і пойкілоцитоз. 
Вміст ретикулоцитів у крові, як правило, у межах 
норми.

Існує кілька класифікацій анемій, заснованих на 
етіологічних, патогенетичних і гематологічних озна-
ках. У практичній діяльності тяжкість клінічного пе-
ребігу анемії прийнято визначати за рівнем Hb у пе-
риферійній крові, і частіше використовується така 
класифікація ЗДА:

• легка (Hb від 90 до 109 г/л)
• помірна (Hb від 70 до 89 г/л)
• тяжка (Hb менше 70 г/л).
Експерти ВООЗ анемією у вагітних вважають рі-

вень Hb <110 г/л у I і III триместрах і Hb <105 г/л – у 
II триместрі.

Клінічна картина ЗДА залежить від ступеня вира-
женості дефіциту заліза. При легкому ступені ЗДА клі-
нічна симптоматика зазвичай відсутня і об’єктивними 
ознаками є лабораторні показники. 

При анемії, яка виникла на пізніх термінах вагіт-
ності, превалюють передчасні пологи в 11–42%, осно-
вною причиною яких є плацентарна недостатність на 
тлі гемічної та тканинної гіпоксії, різкого зниження 
рівня заліза не тільки у материнській крові, але і в пла-
центі [9].

Щодо нової коронавірусної хвороби, то патогенез 
анемії, яка виникає при COVID-19, наразі недостатньо 
вивчений, однак її корекція вважається необхідною 
стратегією поліпшення прогнозу [10].

Мета-аналіз 4 великих досліджень за участю хво-
рих на COVID-19 (n=1210) продемонстрував, що ане-
мія тісно корелює з тяжкістю перебігу коронавірусної 
інфекції. На підставі отриманих результатів науковці 
зробили такі висновки:

• �усім хворим на COVID-19 необхідно вимірювати 
та моніторувати рівень Hb;

• �прогресивне зниження рівня Hb може свідчити 
про негативну динаміку хвороби;

• �негайно слід провести дослідження, щоб 
з’ясувати, чи допоможе переливання крові запо-
бігти тяжкому перебігу хвороби та смерті [10].

Неможливо усунути ЗДА лише за допомо-
гою дієти, без препаратів заліза. До вимог, що 
пред’являються до пероральних препаратів заліза, 
належить вміст оптимальної кількості елементар-
ного заліза в одиниці лікарської форми (таблетці, 
драже, капсулі), яке може забезпечити як хорошу 
ефективність терапії, так і задовільну переносимість 
лікарського засобу пацієнтом. 

Отже, при своєчасній комплексній профілактиці 
ЗДА, що включає корекцію дієти з оптимальним на-
вантаженням біодоступним залізом, а також застосу-
вання препаратів, що містять оптимальну комбінацію 
гемового і негемового заліза, дозволить знизити аку-
шерські та перинатальні ускладнення.  

Мета дослідження: зниження частоти виникнен-
ня анемії вагітних, які перенесли COVID-19, шляхом 
призначення комплексної антианемічної терапії із за-
стосуванням препарату ФерроБіо. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Нами обстежено 86 вагітних з проявами ЗДА лег-

кого ступеня тяжкості у терміні гестації 28–35 тиж, які 
у різні періоди вагітності перехворіли на COVID-19. 

З 86 обстежених вагітних 44 жінки (І група) отримува-
ли дієтичну добавку Ріхтер ФерроБіо від компанії Gedeon 
Richter за схемою – 1 таблетка 1 раз на добу; 42 вагітні (ІІ 
група) – не отримували рекомендованої терапії. 

До контрольної групи увійшли 40 вагітних з фізі-
ологічним перебігом вагітності та без проявів ЗДА. 

Під час обстеження жінок вивчали рівні Hb, 
загального заліза сироватки крові і феритину 
(табл. 1). 

Для використання у ситуаціях, коли звичайне 
харчування не дозволяє отримати достатньої кіль-
кості заліза, необхідного для організму, а також з ме-
тою нівелювання негативних властивостей сольових 
препаратів заліза та для поліпшення переносимості 
(зменшення побічних реакцій) була створена діє-
тична добавка Ріхтер ФерроБіо від компанії Gedeon 
Richter. РІХТЕР ФерроБіо – оптимальна комбіна-
ція гемового і негемового заліза, розроблена спеці-
ально для застосування у ситуаціях, коли звичайне 
харчування не дозволяє отримати достатньої кіль-
кості заліза, необхідної для повноцінного функціо-
нування організму людини.

Показник І група, n=44 ІІ група, n=42 Контрольна група, n=40

Гемоглобін, г/л До лікування 103,6±0,2 102,2±0,4 118±1,1

Залізо сироватки крові, мкмоль/л До лікування 19,5±0,1 19,4±0,2 21,2±0,4

Феритин, мкг/л До лікування 24,5±0,2 23,8±0,3 25,6±0,5

Таблиця 1
Показники гемоглобіну, заліза сироватки крові та феритину вагітних груп дослідження, М±m
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Переваги гемового заліза:
1) �завдяки своїй молекулярній структурі гемове залізо 

(Fe2+) всмоктується в кишечнику як одна молекула;
2) �отже, у кишечнику значно зменшується кіль-

кість вільних іонів заліза, які і могли б зумовити 
небажане подразнення;

3) �всмоктується по всій довжині тонкого кишечни-
ка, що важливо для пацієнток із шлунково-киш-
ковими захворюваннями;

4) �крім того, гемове залізо сприяє засвоєнню неге-
мового заліза в організмі.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

За віком, паритетом, ступенем тяжкості перебігу 
COVID-19 на різних термінах гестації та клінічними 
проявами анемії І та ІІ групи дослідження достовірно 
не відрізнялися між собою.

У вагітних І та ІІ груп дослідження діагностовано 
COVID-19 на різних термінах гестації, але перебіг у 
всіх пацієнток даних груп був відносно неважким, без 
госпіталізації у стаціонар. 

У пацієнток обох груп дослідження відзначено 
скарги на зниження працездатності, загальну слаб-
кість, швидку втомлюваність, сонливість. У 17 (38,6%) 
пацієнток І групи фіксували такі симптоми, як лам-
кість нігтів, сухість у роті; у 7  (16,7%) пацієнток ІІ 
групи – прояви ангулярного стоматиту. У майже всіх 
пацієнток під час огляду виявили блідість шкірних по-
кривів та слизових оболонок. 

Рівень Hb у пацієнток груп дослідження до початку 
лікування коливався у межах 102–105 г/л (див. табл. 1). 

Після початку корекції анемії призначенням пре-
парату Ріхтер ФерроБіо за схемою у пацієнток І гру-
пи вже на 16-у добу спостерігалася значна позитив-
на динаміка гематологічних показників. На 13–14-у 
добу після початку використання препарату Ріхтер 
ФерроБіо пацієнтки відзначали покращення самопо-
чуття: зникли скарги на загальну слабкість, відчуття 
втомлюваності, тобто суб’єктивно вагітні стали по-
чувати себе краще. У жінок І групи дослідження від-
бувалася нормалізація гематологічних показників, і 
на 16-у добу приріст рівня Hb у даній групі становив 
10,3±1,4 на день. 

Результати використання препарату Ріхтер Фер-
роБіо як антианемічної терапії на стан гематологічних 
показників представлені у табл. 2. 

Під час контрольного обстеження пацієнток груп 
дослідження на 25-у добу від початку терапії у 100% 

вагітних І групи, лікування яких проводили за до-
помогою препарату Ріхтер ФерроБіо, усі гемато-
логічні показники, що брали до уваги, відповідали 
референтним значенням. У пацієнток ІІ групи, яким 
не проводили даної терапії, рівень гематологічних 
показників достовірно знизився у 24  (57,1%) паці-
єнток. 

ВИСНОВКИ
Результати проведених досліджень свідчать, що 

при феродефіциті прегравідарне профілактичне вжи-
вання заліза є критично необхідним. Це дозволить 
відновити айрон-статус і ще до зачаття накопичити 
необхідний для потреб матері і плода вміст цього мі-
кроелемента. Клінічні дослідження продемонстрували 
високу ефективність: значне підвищення рівня гемо-
глобіну і, отже, підвищення рівня феритину. 

Крім того, у період пандемії COVID-19 доцільно 
завчасно проводити скринінг груп ризику щодо на-
явності залізодефіцитної анемії (ЗДА) та здійснювати 
превентивне лікування дефіциту заліза. Це дасть змо-
гу уникнути виконання гемотрансфузій і можливого 
розвитку тяжких форм інфекції.

Застосування біопрепарату Ріхтер ФерроБіо від 
компанії Gedeon Richter, з одного боку, майже не 
спричинює розвитку побічних гастроінтестинальних 
ефектів, а з іншого – завдяки високій біодоступності 
забезпечує:

• �більш швидке поповнення дефіциту заліза і нор-
малізацію рівня гемоглобіну;

• �підтримання запасів заліза (феритин);
• �профілактику ЗДА у групах ризику та поперед-

ження можливих ускладнень.

Показник І група, n=44

Гемоглобін, г/л
До лікування 103,6±0,2

На 16-у добу лікування 115,4±3,2*

Залізо сироватки 
крові, мкмоль/л

До лікування 19,5±0,1

На 16-у добу лікування 20,6±0,6*

Феритин, мкг/л
До лікування 24,5±0,2

На 16-у добу лікування 25,4±0,15

Таблиця 2
Показники гемоглобіну, заліза сироватки крові  

та феритину вагітних після лікування препаратом 
Ріхтер ФерроБіо, М±m

Примітка. * – Різниця достовірна щодо показників до лікування (р<0,05). 
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Клінічний випадок розродження вагітної з Vasa 
previa на фоні Placenta previa/accreta
О.В. Голяновський1, О.О. Дядик1, В.І. Ошовський1,3, Н.Є. Гейнц2, В.В. Мехедко1, О.Ю. Качур2 
1Національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика  
(раніше – Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика), м. Київ 
2Київський обласний перинатальний центр 
3МЦ «Уніклініка», м. Київ

Vasa previa (передлежання судин) характеризується передлежанням кровоносних судин пуповини, які прохо-
дять крізь плодові оболонки над внутрішнім вічком шийки матки або у безпосередній близькості від нього (до 5 
см) та зв’язані з пуповинним кровотоком і знаходяться попереду передлеглої частини плода.
Фактори ризику виникнення Vasa previa – це патологія плацентації, зокрема, передлежання плаценти і 
низьке розташування плаценти; оболонкове прикріплення пуповини, штучне запліднення (IVF), наявність 
додаткової частки плаценти, двочасткова плацента, а також багатоплідна вагітність. Без попередньої 
діагностики Vasa previa загибель плода становить 44%, тоді як при антенатальному виявленні рівень вижи-
вання плода досягає 97%. 
Сучасна стандартна клінічна практика під час вагітності з акушерськими факторами ризику щодо встановлення 
Vasa previa включає оцінювання стану нижнього сегмента матки та шийки матки з використанням ТВ УЗД і по-
силеного/кольорового допплерівського зображення. Використання додаткових сучасних методів діагностики 
– дуже важливий крок у проведенні диференціальної діагностики, особливо, коли додаткові структури 
візуалізуються у безпосередній близькості від шийки матки.
У статті описано клінічний випадок Vasa previa на фоні Placenta previa/accretа у жінки з обтяженим соматичним 
і акушерсько-гінекологічним анамнезом із чотирма попередньо проведеними хірургічними втручаннями на орга-
нах малого таза (лапаротомії). Представлено ведення клінічного випадку зі своєчасною діагностикою і розрод-
женням за допомогою сучасного медикаментозного і технічного супроводу проведення донного кесарева роз-
тину (транексамова кислота, карбетоцин, аргоноплазмова коагуляція тканин). Наведено патологоанатомічні та 
гістологічні дані, що підтверджують діагноз.
Завдяки застосуванню сучасних методів діагностики і розродження вдалося попередити тяжкі ускладнення, на-
самперед геморагічні, як з боку плода, так і з боку вагітної з доволі рідкісною акушерською патологією у формі 
Vasa previa з оболонковим прикріпленням пуповини, Placenta previa/ accreta partialis.
Ключові слова: Vasa previa, Placenta previa/accreta, ультразвукова сонографія, аргоноплазмова коагуляція.

Clinical case of delivery of a pregnant woman with Vasa previa on the background of Placenta 
previa/accreta
О.V. Golyanovskiy, O.A. Dyadyk, V.I. Oshovskyy, N.E. Geint, V.V. Mekhedko, O.Yu.Kachur 

Vasa previa is characterized by the presentation of blood vessels of the umbilical cord, which pass through the amniotic sac 
over the inner eye of the cervix or in its immediate vicinity (up to 5 cm) and are associated with umbilical cord blood flow 
and are in front of the anterior part of the fetus.
Risk factors for Vasa Previa are placental pathology, in particular placenta previa and low placental location; membranous 
attachment of the umbilical cord, IVF, the presence of an additional share of the placenta or dichotomous placenta, as well 
as multiple pregnancy. Without prior diagnosis of Vasa previa, fetal mortality reaches 44%, while in antenatal detection 
the survival rate is up to 97%.
Current standard clinical practice during pregnancy with obstetric risk factors for Vasa previa includes assessment of 
the condition of the lower segment of the uterus and cervix using TVUS and enhanced / color Doppler imaging. The use 
of additional modern diagnostic methods is a very important step in the aspect of differential diagnosis, especially when 
additional structures are visualized in the immediate vicinity of the cervix.
The article describes a clinical case of Vasa previa on the background of Placenta previa / accreta in women with a burdened 
somatic and obstetric history and with 4 previous surgeries on the pelvic organs (laparotomy). The management of a 
clinical case with timely diagnosis and delivery with the help of modern medical and technical support of cesarean section 
(tranexamic acid, carbetocin, argon plasma tissue coagulation) is presented. Pathology and histology data confirming the 
diagnosis are attached as well.
Thanks to the use of modern methods of diagnosis and delivery, it was possible to prevent severe complications, primarily 
hemorrhagic, both from the fetus and from the pregnant woman with a rather rare obstetric pathology in the form of Vasa 
previa with umbilical cord membranous attachment, Placenta previa / accreta partialis.
Keywords: Vasa previa, Placenta previa / accreta, ultrasonic sonography, argon plasma coagulation.
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Клинический случай родоразрешения беременной с Vasa previa на фоне Placenta previa/
accreta
О.В. Голяновский, Е.А. Дядык, В.И. Ошовский, Н.Е. Гейнц, В.В. Мехедко, А.Ю. Качур 

Vasa previa (предлежание сосудов) характеризуется предлежанием кровеносных сосудов пуповины, которые 
проходят сквозь плодовые оболочки над внутренним зевом шейки матки или в непосредственной близости от 
него (до 5 см) связаны с пуповинным кровотоком и находятся впереди предлежащей части плода.
Факторы риска возникновения Vasa previa – патология плацентации, в частности, предлежание плаценты и низкое 
расположение плаценты, оболочечное прикрепление пуповины, искусственное оплодотворение (IVF), наличие до-
полнительной доли плаценты, или двудолевая плацента, а также многоплодной беременности. Без предваритель-
ной диагностики Vasa previa плодная смертность составляет 44%, тогда как при антенатальном выявлении выжи-
ваемость плода достигает 97%. 
Современная стандартная клиническая практика во время беременности с акушерскими факторами риска по уста-
новлению Vasa previa включает оценку состояния нижнего сегмента матки и шейки матки с использованием ТВ 
УЗИ и усиленного / цветного допплеровского изображения. Использование дополнительных современных мето-
дов диагностики – очень важный шаг в аспекте проведения дифференциальной диагностики, особенно, когда до-
полнительные структуры визуализируются в непосредственной близости от шейки матки.
В статье описан клинический случай Vasa previa на фоне Placenta previa / accretа у женщины с отягощенным 
соматическим и акушерско-гинекологическим анамнезом и с четырьмя предварительно проведенными хи-
рургическими вмешательствами на органах малого таза (лапаротомии). Представлено ведение клинического 
случая со своевременной диагностикой и родоразрешением с помощью современного медикаментозного и 
технического сопровождения проведения донного кесарева сечения (транексамовая кислота, карбетоцин, 
аргоноплазменная коагуляция тканей). Приведены патологоанатомические и гистологические данные, под-
тверждающие диагноз.
Благодаря применению современных методов диагностики и родоразрешения удалось предупредить тяжелые ос-
ложнения, прежде всего геморрагические, как со стороны плода, так и со стороны беременной с довольно редкой 
акушерской патологией в форме Vasa previa с оболочечным прикреплением пуповины, Placenta previa / accreta 
partialis.
Ключевые слова: Vasa previa, Placenta previa / accreta, ультразвуковая сонография, аргоноплазменная коагуляция.

Vasa previa (передлежання судин) характеризується 
передлежанням кровоносних судин пуповини, які 

проходять крізь плодові оболонки над внутрішнім вічком 
шийки матки або у безпосередній близькості від нього (до 
5 см) та зв’язані з пуповинним кровотоком і знаходяться 
попереду передлеглої частини плода. Ці судини не захи-
щені ані вартоновими драглями, ані тканиною плаценти, 
внаслідок чого легко можуть бути пошкоджені і здавлені 
під час вагітності, хоча більшість ускладнень відбуваєть-
ся з початком пологової діяльності.

Передлежання судин плодових оболонок залишаєть-
ся серйозним ускладненням зі значним ризиком перина-
тальної захворюваності та смертності внаслідок вторин-
ної втрати крові плода з цих судин з початком пологів або 
у разі розриву плодових оболонок. У разі виживання но-
вонародженого за такої кровотечі 50% з них потребують 
проведення гемотрансфузії. Проте вчасна пренатальна 
діагностика і розродження вагітних з цією патологією по-
переджує розвиток тяжких ускладнень з боку плода. 

За даними літератури, Vasa previa – нечасте усклад-
нення перебігу вагітності, і його діагностують приблиз-
но в 1:2500 вагітностей. Деякі автори зазначають ще 
нижчу частоту цієї патології – 1,7:10 000 вагітностей [1].

Деякі акушерські стани збільшують ризик встанов-
лення діагнозу передлежання судин, а саме:

• �патологія плацентації, зокрема передлежання 
плаценти і низьке розташування плаценти;

• � оболонкове прикріплення пуповини;
• �штучне запліднення (IVF);
• �наявність додаткової частки плаценти, або дво-

часткова плацента;
• �багатоплідна вагітність [12].

У доступній літературі описано два варіанти перед-
лежання судин: 1-й варіант, який асоційований з обо-
лонковим прикріпленням пуповини; 2-й – пов’язаний 
з додатковою часткою плаценти, або з двочастковою 
плацентою. У деяких дослідженнях, які аналізували 
фактори ризику для Vasa previa та відношення шан-
сів на тлі штучного запліднення, двочасткової або 
додаткової частки плаценти і передлежання плацен-
ти у ІІ триместрі вагітності, було встановлено, що ці 
показники відповідно становили 7,75; 22,11 та 22,86 
[2]. Також деякими дослідниками було встановлено 
кореляційний зв’язок між оболонковим прикріплен-
ням пуповини ближче до нижнього сегмента матки як 
фактора ризику для встановлення Vasa previa [3]. 

Без попередньої діагностики Vasa previa плодова 
смертність становить 44%, тоді як при антенатально-
му виявленні рівень виживання плода досягає 97% [4]. 
Однак частота захворюваності може бути занижена 
через складність пренатальної діагностики та немож-
ливість точного діагностування після пологів. Vasa 
previa можна діагностувати у пренатальний період за 
допомогою ультразвуку, однак нинішні керівництва не 
підтримують виконання обстеження щодо цього стану 
[5, 6]. Знедавна Королівський австралійський та ново-
зеландський коледж акушерів та гінекологів наполягає 
на необхідності проведення УЗД у ІІ триместрі вагіт-
ності з обов’язковим визначенням місця прикріплен-
ня пуповини до плаценти при всіх одноплодніх вагіт-
ностях та використання цілеспрямованого скринінгу 
нижнього сегмента матки за допомогою кольорової 
допплерографії для оцінювання прередлеглих судин у 
вагітних високого ризику [7].
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У минулому діагноз Vasa previa встановлювали 
на підставі клінічних даних і, насамперед, вагіналь-
ної кровотечі, що починалася після розриву плодових 
оболонок, порушення серцевого ритму плода після 
штучного розриву плодових оболонок, пальпації пуль-
суючих судин у разі вагінального дослідження під час 
пологів і позитивного тесту на фетальний гемоглобін 
у випадках допологової вагінальної кровотечі. Класич-
ною тактикою ведення таких випадків у той час було 
термінове розродження шляхом кесарева розтину.

В останні роки, з удосконаленням ультразвукових до-
сліджень (УЗД) із впровадженням допплерометричних 
технологій оцінювання шийки матки, починаючи з 1980 
року, комплексна група дослідників дійшла висновку про 
високий ступінь діагностики Vasa previa з використан-
ням ТВ УЗД з підтримкою чіткого посиленого/кольоро-
вого допплерометричного зображення. Це суттєво зміни-
ло підхід до пренатального встановлення Vasa previa, і в 
деяких європейських центрах відсоток пренатально вста-
новленого діагнозу з використанням такої ультразвуко-
вої сонографічної технології сягає 91,0 % [8]. 

Такий підхід до діагностики також суттєво зменшив 
материнську та неонатальну захворюваність і смертність. 
Результатами багатоцентрового дослідження у пацієнток 
з пренатально підтвердженим Vasa previa і не підтвер-
дженим діагнозом було встановлено значно кращі на-
слідки у першій групі, де виживаність новонароджених 
становила 97% порівняно з другою групою (44% живих 
новонароджених), де діагноз не було встановлено прена-
тально [9]. Автори підкреслили, що пренатальний діагноз 
і гестаційний вік у пологах є основними предикторами 
живонародженості у разі наявності цієї патології.

Сучасна стандартна клінічна практика під час ва-
гітності з акушерськими факторами ризику з встанов-
лення Vasa previa включає оцінювання стану нижнього 
сегмента матки та шийки матки з використанням ТВ 
УЗД і посиленого/кольорового допплерівського зобра-
ження. Сонографічне оцінювання Vasa previa викли-
кає певні труднощі у деяких випадках. Використання 
додаткових сучасних методів діагностики – дуже важ-
ливий крок у проведенні диференціальної діагностики, 
особливо, коли додаткові структури візуалізуються у 
безпосередній близькості від шийки матки [10].

1. Передлежання петель пуповини. Іноді петлі пу-
повини добре візуалізуються перед передлеглою час-
тиною плода над віссю шийки матки, навіть у разі про-
ведення звичайної ультрасонографії. Точний діагноз 
передлежання пуповини вдається встановити після 
проведення УЗД вагітній у позиції Тренделенбурга. 
Іноді у таких випадках визначають оболонкове прикрі-
плення пуповини або двочасткову плаценту [11].

2. Судини матки чи шийки матки при УЗД іноді ві-
зуалізуються близько до цервікальної вісі: дослідження 
за допомогою потужного/кольорового Doppler дають 
можливість диференціювати ці судини із судинами, що 
локалізуються у плодових оболонках. У таких випадках 
не визначають змін у плаценті та прикріпленні пуповини. 

Якщо встановлено діагноз Vasa praevia, оцінювання ри-
зику (фактори ризику передчасних пологів, аномалії пла-
центи, скорочення матки, вагінальні кровотечі) слід прово-
дити зі щотижневим контрольним обстеженням [12].

Пацієнтам з високим ризиком передчасних поло-
гів плановий кесарів розтин слід проводити у терміні 
34–35 тиж після ранньої госпіталізації (приблизно на 
30–32-у тижні гестації) та уведення кортикостероїдів 
для сприяння дозріванню легенів плода, тоді як у па-
цієнтів із низьким ризиком передчасних пологів кеса-
рів розтин може бути відкладений до 35–37 тиж після 
госпіталізації приблизно на 32–34-у тижні вагітності. 
Отже, уведення кортикостероїдів не буде обов’язковим 
в останньому випадку. Слід проводити подальші огля-
ди до кесарева розтину щотижня [13].

Клінічний випадок. Наводимо клінічний кейс, 
який провели співробітники кафедри акушерства та 
гінекології №1 Національного університету охорони 
здоров’я України (НУОЗ) імені П.Л. Шупика. 

Вагітна Р., госпіталізована 13.01.2021 р. до Київсько-
го обласного перинатального центру (далі – КОПЦ), 
який є клінічною базою кафедри, у терміні 33–34 тиж 
після запліднення шляхом ДРТ за направленням при-
ватного центру амбулаторної допомоги з крайовим пе-
редлежанням плаценти, підозрою на аномально інва-
зивну плаценту для спостереження та розродження. 

За даними акушерсько-гінекологічного анамнезу 
встановлено обтяжений перебіг: 2004 р. – двобічний гід-
росальпінкс та кіста правого яєчника, проведено лапаро
скопічну правосторонню цистектомію та апендектомію; 
2014 р. – перша вагітність – антенатальна загибель плода 
у терміні 40–41 тиж і передчасне відшарування нормально 
розташованої плаценти, проведено кесарів розтин, вилу-
чено мертву дитину з ознаками переношування, двобічна 
тубектомія; 2016 р. – друга вагітність – екстракорпоральне 
запліднення, завмерла вагітність в рубці, перфорація мат-
ки, виконано релапаротомію, ушивання перфоративної 
ділянки рубця на матці; 2019 р. – третя вагітність – екстра-
корпоральне запліднення, монохоріальна двійня, завмерла 
у терміні 9–10 тиж, виконано вакуумну екстракцію плодів. 
Ускладнений перебіг даної вагітності – загроза перериван-
ня вагітності (ЗПВ) у 13 тиж, ретроамніотична гематома у 
терміні 15–16 тиж, ЗПВ у 20–21 тиж. 

Обтяжений соматичний анамнез: Ca щитоподібної 
залози, стадія ІІ T1N0Mx, ІІІ клінічна група – викона-
но екстрафасціальну тиреоїдектомію; під час вагітності 
вживала замісну терапію L-тироксином, спадкова тром-
бофілія (носій гена F7, F13A1, гена Серпін1, PAL1). 
Тобто, у жінки в анамнезі 4 хірургічних втручання на 
органах черевної порожнини і малого таза – дві лапаро-
томічні та дві лапароскопічні операції, обтяжений аку-
шерсько-гінекологічний і соматичний анамнез. 

У КОПЦ дообстежена, за даними УЗД 14.01 вста-
новлено діагноз: вагітність 33–34  тиж, поперечне 
положення плода, крайове передлежання плаценти, 
Placenta accretа partialis, оболонкове прикріплення 
пуповини, Vasa previa (рис. 1).

Протягом дев’яти днів отримувала гестагени (суб
лінгвальна форма мікронізованого прогестерону – 
300 мг/добу), препарати магнію з вітаміном В6, седатив-
ну терапію; щоденний контроль КТГ, допплерометричні 
дослідження (1 раз на 5 днів) з визначенням основних 
індексів матково-плацентарного кровотоку, які свідчи-
ли про задовільний стан плода і відсутність структур-
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них змін з боку шийки матки. 
Також на 34-у тижні вагітнос-
ті було проведено профілак-
тику респіраторного дистресу 
для плода бетаметазоном (за-
гальна доза 24 мг). За даними 
допплерометрії визначали за-
довільний стан плода, у тому 
числі й у судинах Vasa previa, 
які знаходилися над внутріш-
нім вічком у навколоплідних 
оболонках (рис. 2).

У терміні 35–36 тиж почав 
турбувати біль внизу живота, 
крижах з підвищенням тонусу 
матки та вкороченням шийки 
матки. Тому було вирішено 
провести дострокове розро-
дження у зв’язку з Vasa previa 
та Placenta previa/ accreta 
partialis (висока вірогідність розриву плодових оболо-
нок, розвитку кровотечі й загибелі плода). 23.01.21  р. 
проведено нижньо-серединну лапаротомію, кесарів роз-
тин у дні матки поперечним розрізом. Вилучено живого 
доношеного хлопчика з масою тіла 2200,0 г, зріст – 50 см 
з оцінкою 6/7 балів за шкалою Аpgar (переданий під на-
гляд і лікування неонатолога). 

З метою зменшення об’єму крововтрати проведено бі-
латеральне перев’язування маткових судин і анастомозу з 
яєчниковими судинами. Медикаментозна профілактика 
геморагічних ускладнень (транексамова кислота – 1,0 г; 
карбетоцин – 100  мкг – внутрішньовенно), висічення 
міометрія з ділянкою Placenta accretа, метропластика, об-
роблення плацентарної ділянки аргоноплазмовим факе-
лом у режимі «Фульгур» (рис. 3), роз’єднання спайок у 
зв’язку із поширеним спайковим процесом органів черев-
ної порожини. Загальна крововтрата становила 740,0 мл. 
Перебіг післяпологового періоду – без ускладнень, заго-
єння післяопераційної рани per primam. 

Наводимо два фото макропрепарату посліду, що 
підтверджують оболонкове прикріплення пуповини, 
Vasa previa, Placenta previa з розгалуженими судинами, 
які проходять у плодових оболонках (рис.  4, 5), а та-

кож дегенеративно-дистрофічні зміни у ворсинах пла-
центи, що підтверджує діагноз Vasa previa з ознаками 
порушеного ангіогенезу, морфологічними проявами 
хронічної компенсованої плацентарної недостатності.

На патологогістологічних препаратах представле-
но навколоплідні оболонки з розгалуженими судина-

ми після місця прикріплення пуповини і 
дегенеративно-дистрофічними змінами 
термінальних ворсин плаценти з крово-
виливами у міжворсинчасті простори, що 
свідчить про морфологічні ознаки хроніч-
ної плацентарної недостатності (рис. 6, 7). 

Обговорення клінічного випадку. Перед-
лежання судин, які проходять у плодових 
оболонках над віссю шийки матки, трапля-
ється в 1% одноплідних вагітностей, у 7% 
дихоріальних двоєн, у 15% монохоріаль-
них двоєн та у 28% – при трійні. За даними 
літератури, частота передлежання судин 
у разі застосування ДРТ приблизно у 10 
разів вища, ніж за спонтанної вагітності, й 
становить 1:300. 

У наведеному випадку проведено штуч-
не запліднення з оболонковим прикріплен-

Рис. 1. За даними КДК – Vasa 
previa, Pl. previa/accreta partialis, 
оболонкове прикріплення 
пуповини

Рис. 4. Послід з оболонковим 
прикріпленням пуповини 

Рис. 5. Послід з Vasa previa

Рис. 2. Задовільний стан плода за даними 
допплерометричних індексів в артерії 
пуповини Vasa previa

Рис. 3. Оброблення плацентарної площадки з 
частковим Placenta аccreta аргоновим факелом  
у режимі «Фульгур»



РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ
REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN  
№4 (49)/2021

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

А К Т У А Л Ь Н І  Т Е М И

27

ням пуповини, Vasa previa і Placenta previa/accrete 
partialis, що підтверджує підвищений ризик виникнен-
ня цієї патології на тлі застосування ДРТ і узгоджуєть-
ся з даними літератури [2,3,15].

Vasa previa може мати катастрофічні наслідки для 
життя плода та новонародженого. Існує всього декілька 
пренатальних станів, які при вчасному діагностуванні 
методом УЗД значно підвищують виживаність дітей. 
Виключення судин, що передлежать, займає менше 
хвилини та повинно обов’язково входити у стандарти 
скринінгового обстеження. 

Найнебезпечнішим ускладненням Vasa previa є 
смерть плода внаслідок розриву судин з плодовою кро-
вотечею. У більшості випадків пошкодження судин 
відбувається одночасно з розривом оболонок. Пере-
важно місце розриву оболонок та судин збігається, але 
можливий розрив судин на відстані від місця розриву 
оболонок або навіть без їхнього розриву. Зустрічають-
ся відтерміновані плодові кровотечі (12 год та більше 
після розриву оболонок) через подальший розрив обо-
лонок при просуванні плода у процесі пологів [6, 7]. 

Беручи до уваги об’єм циркулюючої крові у плода 
(80–110  мл/кг), кровотеча з судин, що передлежать, 
вимагає екстреного кесарева розтину, позаяк втрата 
плодом вже 100 мл крові може призвести до розвитку 
геморагічного шоку та смерті плода/новонародженого. 
Підступна риса такої кровотечі – незмінний стан мате-
рі. Перинатальна смертність від кровотечі із недіагнос-
тованих судин, що передлежать, – 50–100% [7].

Правильно встановлений діагноз цієї нечастої 
акушерської патології за даними УЗД з проведенням 
допплерометрії дозволяє вчасно визначити термін 
розродження таких вагітних до розриву плодових 
оболонок і кровотечі. Саме тому у наведеному клі-
нічному випадку вимушено був проведений донний 
кесарів розтин у терміні 35–36  тиж, зважаючи на 
симптоми загрози передчасних пологів з можливим 
передчасним розривом плодових оболонок, що не-
минуче призвело б до фатальних наслідків для пло-

да. Згідно з рекомендаціями NICE 27b від 2018  р. 
(Vasa Praevia: Diagnosis and Management – Green-top 
Guideline 27b) оптимальними термінами розроджен-
ня вважають 34–36 тиж [12]. 

Уточнення звітних даних про Placenta accretа у 
міжнародній літературі почалося нещодавно з розроб
лення системи градації клінічної діагностики Placenta 
Accreta Spectrum (PAS). Класифікація була розро-
блена та розглянута членами консенсус-панелі FIGO 
Placenta Accreta Spectrum Diagnosis and Management 
Expert [9].

Існуючі на сьогодні різні підходи до лікування та 
профілактики геморагічних ускладнень на тлі PAS 
розроблені недостатньо і потребують удосконалення 
з прогнозуванням їхнього розвитку та впровадженням 
покрокового алгоритму дій у разі наявності даної пато-
логії. Тому важливе практичне значення має дополого-
ва діагностика і алгоритм розродження таких вагітних 
залежно від глибини інвазії плацентарної тканини в 
міометрій [15]. 

На клінічних базах кафедри акушерства та гіне-
кології №1 НУОЗ імені П.Л.  Шупика розроблені 
діагностичні критерії PAS (за даними ультразвуко-
вого, допплерометричного та МРТ-досліджень) та 
алгоритм проведення донного кесарева розтину у 
разі часткового прирощення плаценти (Рl. ассrеtа 
partialis) з використанням інноваційних технологій 
(перев’язування магістральних судин матки, аргоно-
плазмова коагуляція плацентарної площадки з про-
веденням метропластики; уведення транексамової 
кислоти і карбетоцину внутрішньовенно), що дозво-
лило нам зберегти репродуктивний орган і мінімізу-
вати крововтрату.

ВИСНОВКИ
1. Широке впровадження допоміжних репродук-

тивних технологій збільшує майже у 10 разів вірогід-
ність розвитку Vasa previa і Placenta previa/accretа 
(1:300) порівняно з природною вагітністю (1:2700).

Рис. 6. Навколоплідні оболонки з судинами. 
Розгалужені судини після місця прикріплення пуповини: 
скупчення судин синусоїдального типу різного 
розміру, різко повнокровних, з явищами стазу, окремі 
з них аневризматично розширені. Ендотелій судин 
нерівномірно набряклий, вогнищево дегенеративно 
змінений. Спостерігаються ознаки неоангіогенезу 
з формуванням судин за типом мальформації. 
Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×50

Рис. 7. У тканині зрілої плаценти ознаки повнокров’я, 
набряку, ділянки фібриноїдного некрозу, крововиливи 
у міжворсинчасті простори. Нерівномірна та 
вогнищева проліферація синцитіотрофобласта. 
Окремі ворсини збільшені у розмірах, вакуолізовані, 
з дегенеративними змінами. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. ×50
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2. Виділення факторів ризику Vasa previa і Pl. previa/
accretа зі своєчасною сучасною діагностикою цієї патології 
(УЗД з допплерометрією, МРТ) дозволяє профілактувати 
перинатальну і материнську захворюваність та смертність. 

3. Оптимальним терміном розродження у разі наяв-
ності Vasa previa є 34–36 тиж за неускладненого пере-
бігу вагітності й після попереднього проведення курсу 
лікування кортикостероїдами. 

4. Отже, за даного конкретного випадку нам вдалося 
попередити тяжкі ускладення, насамперед геморагічні, 
як з боку плода, так і з боку вагітної з доволі рідкісною 
акушерською патологією у формі Vasa previa з оболон-
ковим прикріпленням пуповини, Placenta previa/accreta 
partialis, з впровадженням інноваційної методики про-
ведення донного кесарева розтину з використанням ме-
дикаментозної підтримки і технічного супроводу.
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Труднощі терапії аеробного вагініту і шляхи 
їхнього подолання
І.В. Кузнєцова*

Патологічні виділення зі статевих шляхів й інші ознаки дискомфорту зовнішніх статевих органів є частою причиною 
звернення до гінеколога. Причиною цих порушень у більшості випадків виявляється вульвовагінальна інфекція, що 
супроводжується (вагініт) або не супроводжується (вагіноз) лейкоцитарною реакцією. Способи лікування вульво-
вагінальної інфекції представлені переважно місцевою терапією або системними засобами з високовибірковою анти-
мікробною дією. Оскільки значна частина вагінітів має змішане полімікробне походження, то і лікування їх повинно 
бути комплексним, що визначає можливість призначення топічних лікарських засобів, які містять кілька компонентів 
широкого спектра дії. Разом з тим складність діагностики і витрати часу на її проведення дозволяють говорити про до-
цільність емпіричної терапії вульвовагінітів, які супроводжуються вираженою клінічною симптоматикою. 
Ключові слова: вульвовагініт, аеробний вагініт, вульвовагінальний кандидоз, мікробіота піхви, змішана вульвовагінальна 
інфекція, терапія вульвовагінітів.

Difficulties in therapy of aerobic vaginitis and ways to overcome them
I.V. Kuznetsova

Pathological discharge from the genital tract and other signs of discomfort of the external genitalia are a common cause of a 
visit to the gynecologist. The cause of these disorders in most cases is vulvovaginal infection, accompanied (vaginitis) or not 
accompanied (vaginosis) by leukocyte reaction. Methods for treating vulvovaginal infection are predominantly local therapy 
or systemic agents with highly selective antimicrobial activity. Since a significant part of the vaginitis is of mixed polymicro-
bial origin, treatment should be complex, which determines the possibility of prescribing topical medicines containing several 
components of a wide spectrum of action. At the same time, the complexity of diagnosis and the time spent on it allow one to 
talk about the advisability of empirical therapy of vulvovaginitis, accompanied by severe clinical symptoms.
Keywords: vulvovaginitis, aerobic vaginitis, vulvovaginal candidiasis, vaginal microbiota, mixed vulvovaginal infection, vulvo-
vaginitis therapy.

Трудности терапии аеробного вагинита и пути их продления
И.В. Кузнецова

Патологические выделения из половых путей и другие признаки дискомфорта наружных половых органов являются 
частой причиной обращения к гинекологу. Причиной этих нарушений в большинстве случаев оказывается вульвова-
гинальная инфекция, сопровождающаяся (вагинит) или не сопровождающаяся (вагиноз) лейкоцитарной реакцией. 
Способы лечения вульвовагинальной инфекции представлены преимущественно местной терапией или системными 
средствами с высокоизбирательным антимикробным действием. Поскольку значительная часть вагинитов имеет сме-
шанное полимикробное происхождение, то и лечение их должно быть комплексным, что определяет возможность на-
значения топических лекарственных средств, содержащих несколько компонентов широкого спектра действия. Вместе 
с тем сложности диагностики и затраты времени на ее проведение позволяют говорить о целесообразности эмпириче-
ской терапии вульвовагинитов, сопровождающихся выраженной клинической симптоматикой.
Ключевые слова: вульвовагинит, аэробный вагинит, вульвовагинальный кандидоз, микробиота влагалища, смешанная 
вульвовагинальная инфекция, терапия вульвовагинитов.

Вульвовагініти – це один з найбільш частих при-
водів для звернення до акушера-гінеколога жінок 

всіх вікових категорій у зв’язку із наявністю патоло-
гічних вагінальних виділень, подразненням, набря-
ком шкіри статевих органів і слизової оболонки піхви, 
іншими місцевими симптомами. Нездоровий спосіб 
життя і безконтрольне, часто без поради лікаря, засто-
сування антибактеріальних засобів призвели до зрос-
тання поширеності вульвовагінітів і їхніх рецидивів. 
Ця негативна тенденція охопила всі групи пацієнток, 
у тому числі дівчаток у препубертаті, вагітних, жінок 
у постменопаузі. Недооцінювання ситуації медиками, 
які нерідко беруть на себе відповідальність призначати 

терапію тільки за анамнезом, без огляду і обстежен-
ня («лікування по телефону»), має погані наслідки, 
оскільки це пов’язується із неадекватною терапією і 
перетворенням відносно легко розв’язуваної задачі у 
непереборну проблему [1].

З іншого боку, рутинна клінічна практика грішить 
як необґрунтованим призначенням антибіотиків без 
наявності до того серйозних показань, так і тривалим, 
далеко не завжди необхідним пошуком «головного ви-
нуватця» запального процесу, що відкладає початок 
терапії на невизначений час, сприяє хронізації запа-
лення, зниженню імунного захисту слизових оболонок 
і, як наслідок, збільшенню ризику висхідної інфекції. 
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Світовий досвід діагностики та лікування вульво-
вагінальної інфекції узагальнено у відповідних між-
народних і національних посібниках, які, без сумніву, 
можуть бути запропоновані в якості основного доку-
мента для прийняття правильних клінічних рішень 
практикуючими лікарями. Але в щоденній практиці 
лікар постійно стикається з необхідністю швидкого 
полегшення симптомів вульвовагініту ще до отриман-
ня розгорнутого мікробіологічного аналізу.

Чи існує, за аналогією з емпіричною терапією за-
пальних захворювань органів малого таза (ЗЗОМТ), 
емпірична терапія вульвовагінітів?

Доцільність проведення емпіричної терапії вуль-
вовагінітів обґрунтовується наступними аргументами. 
По-перше, таке лікування виконує головну мету будь-
якого медичного втручання – якомога більш раннє 
купірування болісних симптомів. По-друге, діагности-
ка вульвовагінітів далеко не така проста, як іноді ви-
дається, і повністю покластися на її результат можна 
не завжди. По-третє, при правильному «попаданні» 
емпірична терапія забезпечить максимально швидке 
одужання і, отже, зниження ризику висхідної інфекції. 

Але для здійснення такого роду терапії лікарський 
засіб має відповідати кільком вимогам. Перша з них 
– спектр дії лікарського засобу повинен перекривати 
максимально можливу кількість потенційних збудни-
ків. Друга – він повинен сприяти швидкому полегшен-
ню болісних симптомів хвороби. Третя – лікарський 
засіб має бути максимально нейтральним по відно-
шенню до нормальної мікрофлори та епітеліальних 
клітин піхви, а також безпечним для макроорганізму.

Ключовим моментом вибору лікарського засобу для 
емпіричної терапії вульвовагінітів є його ефекти щодо 
нормальної і патогенної вагінальної мікрофлори. Вуль-
вовагініти належать до інфекційних запальних хвороб 
слизової оболонки піхви, причиною яких може стати 
практично будь-який мікроорганізм. Серед захворювань, 
пов’язаних з вульвовагінальною інфекцією, переважають 
бактеріальний вагіноз (40–50%), кандидозний вульвова-
гініт (17–39%) і трихомонадний вагініт (15–20%) [2]. 

Бактеріальний вагіноз (БВ) не належить до вуль-
вовагінітів, оскільки не супроводжується запальною 
реакцією, симптоми його пов’язані з патологічними 
виділеннями зі статевих шляхів, вони не спричиню-
ють вираженого страждання і не вимагають негайної 
допомоги. Трихомонадний вагініт класифікується як 
інфекція, що передається статевим шляхом і теж не об-
говорюється у контексті емпіричної терапії, оскільки у 
разі належної діагностики виявляється безпосередньо 
у процесі першого звернення пацієнтки до лікаря (мі-
кроскопія нативного мазка). 

Емпірична терапія вульвовагінального кандидозу 
(ВВК), навпаки, можлива з огляду на завжди симптом-
ний перебіг, а також з причини діагностичних трудно-
щів при виявленні інфекту. Вульвовагінальний канди-
доз спричинюють дріжджоподібні гриби роду Candida, 
серед яких домінує С.  albicans; з Candida не-albicans 
найбільш часто виявляють С.  glabrata, С.  tropicalis, 
С. krusei, C. parapsilosis. Частота виявлення Candida не-
albicans широко варіює у різних регіонах і різних по-
пуляціях та становить від 10 до 80% [3].

Лабораторна діагностика ВВК включає світлову 
мікроскопію нативних препаратів або мікроскопію 
мазків, забарвлених за Грамом, і культуральне дослі-
дження (посів матеріалу на поживне середовище). При 
класичному варіанті ВВК гриби є монозбудником, і у 
виділеннях піхви при фарбуванні за Грамом виявля-
ються такі ознаки [4]: 

• �вагінальний епітелій переважно поверхневих ша-
рів, але пропорційно тяжкості вагініту можуть зу-
стрічатися проміжні і навіть парабазальні клітини; 

• �лейкоцитарна реакція від помірної (10–15 лей-
коцитів у полі зору) до різко вираженої (30–50 і 
більше лейкоцитів у полі зору); 

• �загальна кількість мікроорганізмів помірна або 
велика; 

• �домінують морфотипи лактобацил, наявні дріж-
джові клітини, фрагменти псевдоміцелію з блас-
тоспорами. 

При культуральному дослідженні загальна кількість 
мікроорганізмів не перевищує 8 lg КУО/мл, дріжджові 
гриби наявні у титрі більше 4 lg КУО/мл, лактобацили 
виявляються у титрі більше 6 lg КУО/мл.

При неускладненому ВВК для підтвердження діа-
гнозу досить позитивних результатів мікроскопії, але 
практика свідчить, що мікроскопія не завжди дозволяє 
виявити Candida-інфекцію. Саме тому передбачений 
культуральний метод діагностики, який рекоменду-
ється для обстеження жінок з клінічними симптомами 
ВВК при негативних результатах мікроскопії, а також 
для видової ідентифікації збудника (С. albicans або не-
albicans) у ситуаціях рецидиву ВВК [1]. Однак культу-
ральний метод діагностики потребує не тільки фінан-
сових витрат, але і часу, протягом якого пацієнтка не 
повинна бути без лікування.

Крім ВВК, яскраву клінічну маніфестацію дають 
зміни запалення, що виникли у результаті непомірно-
го зростання аеробної умовно-патогенної мікрофло-
ри (Esherichia coli, Enterococcus faecalis, Streptococcus 
agalactiae, Staphylococcus aureus), – цей вид захворю-
вання піхви має назву аеробного вагініту (АВ).У ві-
тчизняній літературі для позначення інфекційно-за-
пального нетрансмісивного захворювання піхви, зу-
мовленого дією умовно-патогенних мікроорганізмів 
(аеробних і факультативно-анаеробних), застосову-
ється також термін «неспецифічний вагініт» [5]. 

Поширеність аеробного і неспецифічного вагініту 
явно недооцінена. Ці форми запальних захворювань 
піхви є причиною понад 10 мільйонів звернень по ам-
булаторну допомогу на рік. На неспецифічний вагініт 
страждають, за різними оцінками, від 10 до 29% паці-
єнток репродуктивного віку, які звернулися до аку-
шерсько-гінекологічної клініки і клініки планування 
сім’ї [6], його частота значно зростає серед жінок з па-
тологічними вагінальними виділеннями.

Діагноз неспецифічного (опортуністичного, аероб-
ного) вагініту встановлюється на підставі мікроскопії 
вагінального виділення, забарвленого за Грамом, за на-
явності таких ознак [4]:

• �вагінальний епітелій представлений поверхневи-
ми і проміжними клітинами, можуть зустрічати-
ся парабазальні клітини; 
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• �наявна лейкоцитарна реакція (більше 10 лейко-
цитів у полі зору) різного ступеня вираженості; 

• �загальна кількість мікроорганізмів помірна; 
• �лактобацили відсутні або їхня кількість різко 

знижена; 
• �переважають морфотипи умовно-патогенної мі-

крофлори – коліформні палички або грампози-
тивні коки.

Діагностика АВ також має певні труднощі. Мікро-
скопія дозволяє виявити лейкоцитарну реакцію, але 
не дає можливості точно встановити природу збудни-
ків. Оптимальним способом підтвердження аеробного 
дисбіозу (у поєднанні з лейкоцитарною реакцією ае-
робний дисбіоз трактується як АВ) вважається метод 
полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР), який регла-
ментований стандартами надання медичної допомоги 
у переліку лабораторних досліджень для діагностики 
запальних захворювань вульви і піхви. Але виконання 
цієї технології вимагає деякого часу (мінімум два дні), 
отже, призначення емпіричної терапії у випадках АВ, 
який завжди перебігає з клінічними симптомами, так 
само актуальне, як і при ВВК.

Детальна діагностика вульвовагінальних інфекцій, 
безперечно важлива при хронічних формах запальних 
захворювань, коли підбір антимікробної терапії залеж-
но від виявленого збудника стає запорукою її ефектив-
ності. При гострих симптомних вагінітах пошук голов-
ного винуватця запалення не настільки важливий, як 
швидкий початок лікування.

Додатковим аргументом на користь емпіричної 
терапії є та обставина, що високотехнологічні діагнос-
тичні методи не завжди доступні і не завжди дають 
можливість встановити першопричину вульвовагіні-
ту. Виявлення надмірного росту умовно-патогенних 
мікроорганізмів – грибів і бактерій – ще не привід по-
кладати провину у розвитку запалення на домінуючий 
вид. Мабуть, учасниками процесу стають усі штами, 
які формують біоплівку і які визначають її патогенний 
характер.

Поняття мікробної біоплівки з’явилося відносно 
недавно, і зараз її трактують як надклітинну систему, 
що складається з мікробних клітин і асоційованого з 
ними позаклітинного полімерного матриксу. У біо-
плівці по-іншому, порівняно з чистими культурами 
бактерій, перебігають їхні фізіологічні процеси, у тому 
числі продукування метаболітів і біологічно активних 
речовин. Мікробне угруповання організовує єдину ге-
нетичну систему у вигляді плазмід – кільцевих ДНК, 
що несуть поведінковий код для членів біоплівки, що 
забезпечують трофічні, енергетичні та інші зв’язки 
між собою і зовнішнім світом. Взаємозв’язок угрупо-
вання із зовнішнім світом визначається як соціальна 
поведінка (quorum sensing) мікроорганізмів, реакція 
яких на зміну умов навколишнього середовища в біо-
плівці істотно відрізняється від реакції кожного окре-
мого виду в монокультурі. Організоване таким чином 
угруповання забезпечує фізіологічну і функціональну 
стабільність, а отже – є запорукою конкурентного ви-
живання в екологічній ніші.

Як і в інших органах, у піхві ми маємо справу з біо-
плівкою, що включає у переважній більшості компо-

ненти автохтонної мікробіоти, властивої людині, яка 
специфічно переходить у патогенний стан за участю 
постійних агентів та інших періодично активних чле-
нів угруповання. Біоплівки, що містять Candida, ство-
рюють умови для збереження грибкової інфекції та її 
рецидивів [7], часто взаємодіючи з іншими мікроор-
ганізмами. У 15–40% спостережень ВВК виявляється 
бактеріальна суперінфекція, хоча, як правило, у клі-
нічній картині переважають симптоми кандидозу [8, 
9]. У 20–34% випадків рецидиву ВВК полімікробні 
біоплівки, крім Candida, містять такі патогенні мікро-
організми, як S. agalactiae або Gardnerella vaginalis [10]. 
У цілому інфекції урогенітального тракту переважно 
являють собою варіанти полімікробного запалення.

Подібне уявлення про мікробіоценоз дозволяє зро-
зуміти труднощі, що виникають при лікуванні вагіні-
тів. Першою причиною невдач терапії стає наполегли-
ва діагностика «модних» інфекцій (хламідії, мікоплаз-
ми, уреаплазми, гарднерела, мобілункус, герпес-вірус) 
при ігноруванні патогенного потенціалу автохтонної 
мікрофлори. Другою причиною є труднощі у доставці 
ліків до вогнища запалення. Третя, поки маловідома 
клініцистам причина, – колективна опірність анти-
біотикам та іншим впливам організованої у біоплівку 
мікробіоти. Отже, лікування захворювань полімікроб-
ного походження, коли чутливість до антибіотиків мі-
кроорганізмів, асоційованих у біоплівку, не відповідає 
такій, яка визначена у лабораторних тестах на клініч-
них ізолятах чистих культур бактерій, завжди несе в 
собі елемент емпіризму.

Лікування ВВК включає системні засоби (флуко-
назол, ітраконазол) або препарати місцевої дії: поліє-
нові антимікотики (ністатин, натаміцин), азоли (буто-
коназол, ізоконазол, ітраконазол, кетоконазол, клотри-
мазол, міконазол, сертаконазол, еконазол) [11]. Ефек-
тивність перелічених груп препаратів еквівалентна, що 
було продемонстровано в систематичному огляді 19 
рандомізованих контрольованих досліджень (РКД), 
які порівнюють методи топічної і пероральної терапії 
антимікотиками [12]. Купірування симптомів ВВК у 
більшості випадків відбувається за 2–3 дні, ерадикація 
збудників – за 4–7 днів [13]. Але при ускладненому 
ВВК, у тому числі тяжкому вагініті, слід збільшити 
тривалість терапії. Місцеві засоби в таких ситуаціях 
застосовуються протягом 10–14 днів. 

Candida albicans, С.  tropicalis, C.  parapsilosis прак-
тично завжди чутливі до азолових антимікотиків, на 
відміну від них С.  glabrata відрізняється дозозалеж-
ною чутливістю або повною резистентністю, а штами 
C. krusei завжди резистентні до азолів [14]. При вияв-
ленні Candida не-albicans-резистентних штамів реко-
мендується місцеве лікування полієновими антимі-
котичними засобами [15], рекомендована добова доза 
ністатину у таких ситуаціях відповідає 100 000 ОД, а 
тривалість застосування може бути збільшена до 21 
дня у випадках рецидиву ВВК (частота епізодів не 
менше чотирьох протягом року).

Лікування аеробного вагініту передбачає при-
значення антибіотиків широкого спектра дії, до яких 
чутливі потенціальні збудники. При всьому різнома-
нітті даних лікарських засобів їхній вибір невеликий, 
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оскільки лікування локального запалення, доступного 
для місцевої терапії, не повинно проводитися препара-
тами системної дії. 

У зв’язку з цим заслуговують на увагу антибіотики, 
що входять до складу препарату для місцевої терапії 
Поліжинакс, – неоміцин, поліміксин B і ністатин. Ан-
тибіотик групи аміноглікозидів неоміцин (35 000 МО 
у складі Поліжинаксу) активний щодо більшості 
грампозитивних і грамнегативних мікроорганізмів, 
у тому числі коринебактерій, S.  aureus, Mycobacteria 
tuberculosis, Enterococcus faecium, E.  coli, Enterobacter 
aerogenus, Haemophilus influenzae, Klebsiella pneumonia, 
а також Proteus vulgaris і Ureaplasma urealiticum. Важли-
во зауважити, що такий значущий збудник інфекцій-
них захворювань статевих органів, як S. aureus, зберігає 
високу чутливість до Поліжинаксу навіть у розведенні 
препарату 1:100 [16]. Поліпептидний антибіотик полі-
міксин В (35  000  МО у складі Поліжинаксу) чинить 
активну дію щодо грамнегативних бактерій, таких, як 
Pseudomonas aeruginosa, виключаючи протей і нейсерії.

Навіть за відсутності клінічних і лабораторних 
ознак ВВК лікування антибіотиками може призвести 
до розвитку симптомів кандидозу у випадках попе-
редньої колонізації піхви грибами. Тому додатковою 
перевагою Поліжинаксу є наявність у його складі по-
лієнового антибіотика ністатину. Спектр дії ністатину 
як антимікотичного засобу досить широкий і включає 
в себе не тільки C. albicans, але і не-albicans-популяції. 
Відповідно Поліжинакс може бути застосований для 
емпіричної терапії вагінітів, позаяк він є ефективним 
засобом у лікуванні мікроорганізмів, що спричинюють 
ВВК, аеробний вагініт і змішані інфекції [17].

Висока мікробіологічна ефективність препарату 
Поліжинакс, що охоплює широкий спектр мікроорганіз-
мів, підтверджена у недавньому дослідженні [18], прове-
деному серед жінок репродуктивного віку з вульвовагіні-
тами, спричиненими аеробною і змішаною мікрофлорою. 
У результаті 12-денного курсу терапії відбулися повна 
елімінація аеробів – Enterobacterium spp., Streptococcus 
spp., Staphylococcus spp., грибів роду Candida, а також ви-
ражене пригнічення росту U. urealiticum.

Протизапальна ефективність Поліжинаксу до-
сягається не шляхом пригнічення запальної реакції, 
як це відбувається при проведенні глюкокортикоїдної 
терапії, а за допомогою швидкої елімінації патогенних 
збудників. Застосування глюкокортикоїдів при інфек-
ційних захворюваннях не має обґрунтування, оскільки 
запальна реакція є необхідним компонентом відповіді 
слизової оболонки на пошкодження, і її пригнічення 
може стати підставою для персистенції мікроорга-
нізмів, не чутливих до антибіотиків, що вводяться. 
Протизапальний ефект Поліжинаксу не пов’язаний з 
пригніченням імунної відповіді, але при цьому він до-
сить виражений: зниження експресії протизапальних 
цитокінів інтерлейкіну-8 та фактора некрозу пухлини 
альфа досягає того самого рівня, що спостерігається і 
при використанні комбінації антибіотиків з преднізо-
лоном [19]. 

Треба зауважити, що при порівнянні протизапаль-
ної ефективності, виміряної in vitro за рівнем цитокі-
нів, Поліжинакс має великий потенціал з погляду за-

вершення запальної реакції in vivo: після закінчення 
12-денного курсу лікування лейкорея припинялась у 
100% пацієнток, які використовували Поліжинакс, по-
рівняно з 93,3% хворих, які застосовували комбінацію 
антибіотиків з преднізолоном [20]. Ступінь зниження 
вираженості лейкоцитарної реакції також достовірно 
відрізнявся на користь Поліжинаксу.

Однією з головних цілей емпіричної терапії вуль-
вовагінітів є швидке полегшення симптомів вагініту. У 
складі Поліжинаксу наявні субстанції, що забезпечу-
ють даний ефект: соєва олія і диметикон. Функції ди-
метикону, гідрофобної полімерної речовини з низьким 
поверхневим натягом, не обмежуються протизапаль-
ним ефектом. Будучи адсорбентом і справляючи за-
хисну дію на слизові оболонки, диметикон нейтралізує 
токсини, що продукуються патогенними бактеріями, і 
покращує функціональні властивості епітеліоцитів.

Клінічна ефективність Поліжинаксу підтвердже-
на численними дослідженнями [18, 20, 21]. Зменшен-
ня клінічних симптомів (біль, печіння, свербіж) спо-
стерігається вже з першого дня терапії. На другий день 
лікування збереження симптомів відзначають менше 
третини пацієнток, а до кінця 12-денного курсу спо-
стерігається повний клінічний ефект. 

На особливу увагу заслуговують питання лікуван-
ня вагітних, які являють собою особливо уразливий 
контингент щодо розвитку вульвовагінальних інфек-
цій. Поширеність ВВК під час вагітності перевищує 
її у невагітних жінок у 2–4 рази [22], а різні асоціації 
грампозитивної і грамнегативної мікрофлори пере-
важають у породіль із септичними післяпологовими 
ускладненнями [23]. Пероральні препарати під час ва-
гітності не рекомендуються; для лікування аеробних і 
змішаних вагінітів застосовують локальні антибіотики 
або антисептики. Поліжинакс як лікарський засіб для 
місцевого застосування дозволений до застосування у 
II і III триместрах вагітності. Оптимальним способом 
лікування ВВК вважаються натаміцин або ністатин. 
Незважаючи на те що після закінчення I триместра 
допустимо інтравагінальне застосування азолів, полі-
єнові антимікотики залишаються кращими, тому що 
у вагітних підвищена поширеність ВВК, спричинених 
Candida не-albicans. 

Так, якщо у популяції в цілому серед причин ВВК 
переважають C. albicans, то під час вагітності вони ви-
являються у 52,2% спостережень, вступаючи в асоці-
ацію або частково поступаючись C.  glabrata (12,4%), 
C. parapsilosis (7,0%), C. tropicalis (4,7%), C. krusei, рід-
ше – C. lipolytica, C. norvegensis, C. rugosa, C. zeylanoides, 
C. famata [24]. Беручи до уваги ці дані, а також необ-
хідність максимально швидкого купірування скарг та 
ерадикації бактеріальних і грибкових збудників вагіні-
ту, слід визнати доцільність емпіричної терапії за до-
помогою Поліжинаксу у вагітних жінок.

Важливим фактором будь-якої емпіричної терапії 
визнається її безпечність. У контексті топічної терапії 
питання безпеки зводяться насамперед до збереження 
нормальної мікрофлори піхви і функціональних влас-
тивостей її слизової оболонки. Саме ці властивості 
дозволяють забезпечити протирецидивну ефектив-
ність Поліжинаксу. 
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Поняття нормальної мікрофлори має на увазі ди-
намічну рівновагу її якісного і кількісного складу при 
«своїх» штамах, що не зумовлюють реакції імунної 
системи (запалення). Підтримка відносно стабільного 
мікробіоценозу піхви має велике значення для забез-
печення нормального фізіологічного статусу жіночого 
організму, оскільки мікрофлора є тим першим неспе-
цифічним бар’єром, лише після прориву якого ініці-
юється включення усіх наступних факторів захисту 
макроорганізму. У той самий час мікробіота виступає 
як чуйний індикатор фізіологічного стану макроорга-
нізму залежно від впливу на нього різних зовнішніх і 
внутрішніх чинників.

У здорових жінок фертильного віку 95% мікроб
ного угруповання представляють види лактобактерій 
(Lactobacillus crispatus, L. iners, L. johnsonii, L. acidophilus, 
L.  acidophilus sensu stricto, L.  plantarum, L.  casei, 
L.  fermentum, L.  salivarius, L.  gasseri, L.  amylovorus, 
L.  gallinarum та ін.); біоплівка, яка формується ними, 
є необхідним функціональним компонентом репро-
дуктивних органів, який, поміж іншим, здійснює за-
хист від інфекцій. Антагоністична дія лактобактерій 
на збудники інфекційних захворювань забезпечується 
синтезом органічних кислот і зниженням pH вагіналь-
ного секрету до 3,7–4,5 [25], несприятливим для росту 
патогенної мікрофлори. 

Багато видів Lactobacillus продукують H2O2, відо-
му своїми біоцидними властивостями, а також корот-
коланцюгові жирні кислоти, короткі пептиди і (або) 
білки більш складної структури, аналогічні бактеріо-
цинам, які зв’язуються з поверхневими рецепторами 
чутливих бактерій, зумовлюючи їхній лізис і загибель, 
стимулюють імуногенез і індукують імунну відповідь. 
Адгезія Lactobacillus до епітелію піхви, конкуренція з 
патогенами за поживні речовини і рецептори у вагі-
нальному епітелії запобігають утворенню «недружніх» 
біоплівок, а нейтралізація токсинів, що виробляються 
патогенами, зберігає здоров’я епітеліальних клітин. У 
свою чергу, клітини піхви допомагають лактобактері-
ям домінувати у вагінальному біотопі: епітеліоцити по-
верхневих шарів утворюють у процесі фізіологічної де-
сквамації і цитолізу глікоген, який метаболізується до 
глюкози і стає поживним субстратом для Lactobacillus, 
а макрофаги і поліморфноядерні лейкоцити здійсню-
ють фагоцитоз патогенних мікроорганізмів [26]. 

Мабуть, захистом від інфекції не вичерпуються ко-
рисні функції лактобактерій. Динамічне вивчення ва-
гінального біотопа у жінок, які відновлюють фертиль-
ність у програмах допоміжних репродуктивних техно-
логій, продемонструвало, що у всіх жінок із вдалими 
результатами екстракорпорального запліднення у піх-
ві домінували лактобактерії, а Anaerococcus, Acidovorax, 
Enterococcus, E. coli, Finegoldia, Flavobacterium, Prevotella 
і Streptococcus асоціювалися з невдачами екстракорпо-
рального запліднення (ЕКЗ), незважаючи на антимі-
кробну профілактику. Отже, було встановлено, що ва-
гінальна мікрофлора на момент перенесення ембріона 
є важливим фактором успіху ЕКЗ і наявність виключ-
но штамів Lactobacillus найбільш сприятлива [26].

Мікробіом, представлений переважно Lactobacillus, 
підтримує гормональну активність організму. Дія 

естрогенів забезпечує зростання і дозрівання багато-
шарового плоского епітелію, синтез у ньому глікогену, 
продукування слизового секрету у шийці матки. Про-
гестерон гальмує дозрівання багатошарового плоского 
епітелію, але під його впливом відбуваються цитоліз 
і десквамація епітеліальних клітин з вивільненням у 
просвіт піхви глікогену. 

З іншого боку, протизапальні та імуносупресивні 
властивості прогестагенів неоднозначно відобража-
ються на властивостях вагінального середовища. У 
дослідженнях на тваринах уведення у піхву губок, які 
містять прогестерон, змінювало характеристики вагі-
нального мікробіому і призводило до значного росту 
колоній умовно-патогенних мікроорганізмів переважно 
сімейства Staphylococcus [27]. Звичайно, на результатах 
цих експериментів позначився факт уведення у піхву 
чужорідного тіла, але не можна скидати з рахунків мож-
ливий вплив стероїдного компонента на взаємозв’язану 
систему епітеліоцитів і мікроорганізмів. 

Підтвердження можливого негативного впливу 
кортикостероїдів, які справляють імуносупресивний 
ефект, знайшло своє відображення у порівняльному 
дослідженні препарату Поліжинакс і комбінованого 
лікарського засобу, що містить у своєму складі пред-
нізолон [20]. Згідно з результатами дослідження, при 
порівняльній ефективності обох препаратів у групі 
жінок, які використовували лікарський засіб з глюко-
кортикоїдом, спостерігалося достовірно більш тривале 
відновлення лактофлори і функціональної активності 
вагінального епітелію. До складу Поліжинаксу не вхо-
дять гормональні компоненти, а антимікробні засоби 
не впливають на лактобактерії, що було відзначено у 
недавніх клінічних випробуваннях [16, 18, 28]. Ці дані 
свідчать про високу безпечність та ефективність тера-
пії Поліжинаксом.

Негативний вплив гормональних компонентів на 
місцевий імунний захист необхідно розглядати і у 
зв’язку з ризиком розвитку вірусної інфекції за наяв-
ності її носійства. Одна з груп вірусів, які найчастіше 
виділяють зі статевих шляхів жінки, – група вірусів 
папіломи людини (ВПЛ), відома як фактор, що при-
зводить до розвитку злоякісних захворювань шийки 
матки. Як клінічна, так і субклінічна форми ВПЛ-
інфекції часто супроводжуються дисбіотичними про-
цесами у піхві, які характеризуються вираженим зни-
женням лактофлори і переважанням умовно-патоген-
них мікроорганізмів [29]. Отже, препарати, які містять 
гормональні компоненти, не повинні розглядатися як 
засіб для емпіричної терапії. 

Поліжинакс, навпаки, відповідає всім вимогам, що 
пред’являються до препаратів для емпіричної терапії. 
Дослідження щодо його застосування у якості емпі-
ричної терапії вже проводилися [21]. У пацієнток з 
симптомами вагініту проводився забір вагінальних 
виділень для мікробіологічних аналізів, після чого 
негайно починалася терапія за стандартною 12-ден-
ною схемою.

Клінічний ефект терапії становив 97,8%, на дум-
ку дослідників, і 95,7%, на думку пацієнток. Під час 
оцінювання мікробіологічних аналізів, взятих до по-
чатку терапії, виявлялися бактеріальні, грибкові та 
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змішані вагініти; за результатами мікробіологічного 
дослідження після завершення лікувального курсу 
Поліжинакс виявився ефективним при всіх варіантах 
симптомного запалення піхви як з позицій ерадикації 
збудників, так і щодо купірування запальних ознак. 

Отже, емпірична терапія вульвовагінітів можлива і 
доцільна, але вона повинна відповідати декільком кри-
теріям, серед яких основним є широкий спектр антимі-

кробної активності, спрямованої на головних збудни-
ків симптомного запалення, і безпека щодо нормальної 
лактофлори і функцій епітеліальних клітин піхви. Ем-
пірична терапія не відкидає необхідності мікробіоло-
гічних досліджень і можливого перегляду терапевтич-
ної концепції після отримання їхніх результатів, але 
вона дозволяє оптимізувати лікування і поліпшити 
його результати.
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Стан автономної нервової регуляції плода  
у жінок з синдромом «короткої шийки» 
І.В. Лахно1, С.В. Коровай2 
1Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна 
2КНП «Міський перинатальний центр» Харківської міської ради

Мета дослідження: вивчення коефіцієнтів акцелерацій (AC) та децелерацій (DC) у жінок з синдромом «короткої 
шийки». 
Матеріали та методи. Усього було обстежено 292 вагітні. Їх було розподілено на декілька груп відповідно до 
результатів вивчення довжини шийки матки та методів профілактики передчасних пологів. До I групи увійшли 
жінки з нормальними даними цервікометрії. В інші групи були включені жінки з «короткою» шийкою матки. 
У ІІ групі спостерігали жінок, яким проводили серкляж; у ІІІ групі – вводили песарій; у ІV групі – призначали 
інтравагінальний прогестерон; у V групі – використовували серкляж і песарій; а у VІ групі – серкляж та про-
гестерон інтравагінально. 
Результати. Рівень передчасних пологів становив 2,1%, 10,9%, 8,9%, 9,3%, 6,9% і 7,5% у жінок І, ІІ, ІІІ, ІV, V і VI 
груп відповідно (р<0,05 за критерієм χ2 порівняно з жінками з нормальними даними цервікометрії). 
Значення коефіцієнтів AC/DC у 26 тиж гестації були низькими та не відрізнялися по групах. У подальшому значення 
показників AC/DC у жінок із вкороченням шийки матки дорівнювали контрольним лише у ІІІ і VI групах. Привертає 
на себе увагу факт значного зниження відносного ризику дистресу плода у жінок, які отримували інтравагінальний 
прогестерон у формі монотерапії або додатково до цервікального серкляжу. 
Отже, нормалізація показників AC/DC у вагітних з синдромом «короткої шийки» під впливом прогестерону 
відображала повноцінний розвиток нервової регуляції, що сприяло зменшенню рівня дистресу плода.
Заключення. У пацієнток з синдромом «короткої шийки» відзначали зниження рівня показників AC/DC, що 
відображало погіршення процесів автономної нервової регуляції гемодинаміки плода. Це супроводжувалося 
підвищеним рівнем дистресу плода. Використання інтравагінального прогестерону сприяло нормалізації показників 
AC/DC та зниженню відносного ризику дистресу плода.
Ключові слова: передчасні пологи, профілактика, дистрес плода, діагностика. 

The status of fetal autonomic nervous regulation in women with «short cervix» syndrome
I.V. Lakhno, S.V. Korovai 

The objective: was to investigate the coefficients of acceleration capacity (AC) and deceleration capacity (DC) in women with 
«short cervix» syndrome.
Materials and methods. A total of 292 pregnant women were examined. They were divided into several groups according to 
the results of the study of cervical length and methods of prevention of premature birth. Group I included women with normal 
cervicometry data. In other groups there were women with a «short cevix». In group II, there were women who underwent 
cerclage. In group III – used a pessary; Group IV – prescribed intravaginal progesterone; V – used cerclage and pessary; and 
in VI – cerclage and progesterone vaginally.
Results. The level of preterm births was 2.1%, 10.9%, 8.9%, 9.3%, 6.9% and 7.5% in women of groups I, II, III, IV, V and VI, 
respectively (p<0.05 by criterion χ2 compared with women with normal cervical length).
The values of AC/DC at 26 weeks were low and did not differ by groups. Subsequently, the values of AC/DC in women with 
cervical shortening were equal to the control only in groups III and VI. The fact that women who received vaginal progesterone 
as monotherapy or additionally to cervical cerclage significantly reduced the relative risk of fetal distress is of great interest. 
Thus, the normalization of AC/DC in pregnant women with «short cervix» syndrome under the influence of progesterone 
reflected the development of nervous regulation, which contributed the reduction the level of fetal distress.
Conclusions. In patients with «short cervix» syndrome, there was a decrease in the level of AC/DC, which reflected the 
deterioration of the processes of autonomic nervous regulation of fetal hemodynamics. This captured the increased level of 
fetal distress. The use of vaginal progesterone contributed to normalize AC/DC and reduce the relative risk of fetal distress.
Keywords: preterm birth, prevention, fetal distress, diagnosing.

Состояние автономной нервной регуляции плода у женщин с синдромом «короткой шейки»
И.В. Лахно, С.В. Коровай

Цель исследования: изучение коэффициентов акцелераций (AC) и децелераций (DC) у женщин с синдромом «корот-
кой шейки».
Материалы и методы. Всего были обследованы 292 беременные. Их было распределено на несколько групп в соот-
ветствии с результатами изучения длины шейки матки и методами профилактики преждевременных родов. В I группу 
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вошли женщины с нормальными данными цервикометрии. В другие группы были включены женщины с «короткой» 
шейкой матки. Во ІІ группе наблюдали женщин, которым проводили серкляж; в ІІІ группе – вводили пессарий; в IV 
группе – назначали интравагинальный прогестерон; в V группе – использовали серкляж и пессарий; а в VI группе – 
серкляж и прогестерон интравагинально.
Результаты. Уровень преждевременных родов составлял 2,1%, 10,9%, 8,9%, 9,3%, 6,9% и 7,5% у женщин I, II, III, IV, 
V и VI групп соответственно (р<0,05 по критерию χ2 по сравнению с женщинами с нормальными данными цервикоме-
трии).
Значения коэффициентов AC/DC в 26 нед гестации были низкими и не отличались по группам. В дальнейшем 
значения показателей AC/DC у женщин с укорочением шейки матки соответствовали контрольным лишь в 
III и VI группах. Обращало на себя внимание значительное снижение относительного риска дистресса плода у 
женщин, получавших интравагинальный прогестерон в форме монотерапии или в дополнение к цервикальному 
серкляжу. 
Итак, нормализация показателей AC/DC у беременных с синдромом «короткой шейки» под влиянием прогестерона 
отражала полноценное развитие нервной регуляции, что способствовало уменьшению уровня дистресса плода.
Заключение. У пациенток с синдромом «короткой шейки» отмечали снижение уровня показателей AC/DC, что 
отражало ухудшение процессов автономной нервной регуляции гемодинамики плода. Это сопровождалось повы-
шенным уровнем дистресса плода. Использование интравагинального прогестерона способствовало нормализа-
ции показателей AC/DC и снижению относительного риска дистресса плода.
Ключевые слова: преждевременные роды, профилактика, дистресс плода, диагностика.

Прогнозування передчасних пологів є значною про-
блемою сучасного акушерства. На сьогодні най-

більш популярним тестом з високою предикторною 
точністю є ультразвукова цервікометрія [2, 9]. Для 
профілактики недоношування вагітності використову-
ють цервікальний серкляж, песарій, вагінальний про-
гестерон або їхні комбінації. До сьогодні немає оста-
точної відповіді на питання щодо переваги жодного з 
цих методів [1, 3, 5, 7]. 

Відомо, що для передчасних пологів, як і для ін-
ших великих акушерських синдромів, характерно 
погіршення стану плаценти на тлі порушень плацен-
тарного ангіогенезу [6]. Це призводить до формуван-
ня несприятливих умов для живлення і росту плода. 
«Дозрівання» автономної нервової регуляції плода є 
необхідною умовою регуляції гемодинаміки для під-
тримання ерго-, трофотропних реакцій. Коефіцієнти 
акцелерацій (AC) та децелерацій (DC) є інтегральни-
ми показниками автономної функції та функціональ-
ного стану плода [4, 8]. 

Мета дослідження: вивчення показників АС/DC у 
жінок з синдромом «короткої шийки». 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Усього у проспективному дослідженні було обсте-

жено 292 вагітні. 
Залученим до дослідження жінкам у термінах 

14–16  тиж проводили ультразвукову цервікометрію 
на апараті Voluson 730 (GE Healthcare, USA). Усім па-
цієнткам з синдромом «короткої шийки» (<30 мм) за-
стосовували одну з наступних інтервенцій – серкляж, 
песарій, інтравагінальний прогестерон або їхні комбі-
нації. 

За наявності в анамнезі пізніх викиднів або дуже 
ранніх передчасних пологів, а також у разі передчасно-
го розриву плодових оболонок при попередній вагіт-
ності перевагу віддавали проведенню серкляжу [9, 10]. 
У подальшому продовжували спостереження за паці-
єнтками та проводили оцінювання ефективності пре-
вентивних заходів відповідно до наслідків вагітності. 
У І групу включено 56 жінок з нормальною довжиною 
шийки матки. До ІІ групи увійшли 64 пацієнтки, яким 

проводили серкляж. До ІІІ групи – 46 жінок, які ви-
користовували песарій. У ІV групі під спостереженням 
знаходилися 44 жінки, які отримували препарат про-
гестерону мікронізованого у капсулах 200 мг інтрава-
гінально двічі на день. До V групи було включено 40 
вагітних, які використовували комбінацію серкляжу та 
песарію. А у VІ групі було 42 жінки, яким проводили 
серкляж і додатково призначали прогестерон інтрава-
гінально. 

Дослідження було виконане відповідно до принци-
пів Гельсінської Декларації.

Вивчення показників АС/DC проводили шляхом 
неінвазивної ЕКГ плода за допомогою обладнання 
Cardiolab Babycard (Україна). Реєстрацію ЕКГ пло-
да проводили в абдомінальному відведенні у 26, 32 і 
38 тиж вагітності [4]. 

Статистичне опрацювання одержаних результатів 
проводили з використанням ліцензійних стандарти-
зованих пакетів прикладних програм багатомірного 
статистичного аналізу SPSS for Windows Release 19,0 
(SPSS Inc. Chicago, Illinois, ліцензия № 15G09207000A). 
Відмінності вважали статистично значущими у разі 
p<0,05 відповідно до критерію χ2. Здійснювали роз-
рахунок відносного ризику (ВР) з визначенням чут-
ливості та специфічності за допомогою програми 
MedCalc (MedCalc Software, Mariakerke, Belgium) 
v.9.6.4.0.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У ході проведеного дослідження було встановлено, 
що рівень передчасних пологів був майже однаковим у 
всіх жінок з синдромом «короткої шийки» (рисунок). 
Рівень передчасних пологів становив 2,1%, 10,9%, 8,9%, 
9,3%, 6,9% і 7,5% у жінок І, ІІ, ІІІ, ІV, V і VI груп від-
повідно (р<0,05 за критерієм χ2 порівняно з жінками з 
нормальними даними цервікометрії). 

Вивчення показників AC/DC дозволило вста-
новити деякі відмінності в обстежених пацієнток 
(таблиця). Значення коефіцієнтів AC/DC у 26  тиж 
гестації були низькими та не відрізнялися по гру-
пах. Відомо, що лише у 28 тиж відбувається «невро-
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логічне дозрівання» плода. Це сприяє значному 
зростанню впливів автономної нервової системи 
на регуляцію гемодинаміки [4]. У подальшому 
значення показників AC/DC у жінок із вкоро-
ченням шийки матки дорівнювали контрольним 
лише у ІІІ і VI групах. Можна вважати, що засто-
сування інтравагінального прогестерону мало 
певний вплив на розвиток автономної нервової 
системи плода. 

Вивчення ВР дистресу плода по групах обсте-
жених жінок дало змогу вважати, що показники 
AC/DC мають велике прогностичне значення [8]. 

ВР дистресу плода у жінок ІІ групи був 2,450 
(95% довірчий інтервал (ДІ): 0,942–6,374). Чутли-
вість становила 73,7%, а специфічність – 50,5%. 

У ІІІ групі ВР дистресу становив 3,818 (95% ДІ: 
1,504–9,696). Чутливість була 75,0%, а специфіч-
ність – 63,7%. 

У жінок з ІV групи ВР дистресу плода був 1,527 
(95% ДІ: 0,499–4,677). Чутливість – 54,5%, а спе-
цифічність – 57,3%. У V групі ВР дистресу плода 
дорівнював 4,032 (95% ДІ: 1,616–10,062). Чутли-
вість – 78,3%, а специфічність – 61,4%. 

У пацієнток VI групи ВР дистресу плода ста-
новив 1,600 (95% ДІ: 0,523–4,891). Чутливість – 
54,5%, а специфічність – 58,6%. Привертає на себе 
увагу факт значного зниження ВР у жінок, які отри-
мували інтравагінальний прогестерон у формі мо-
нотерапії або додатково до цервікального серкляжу. 

Серкляж + прогестерон

Серкляж + песарій
Інтравагінальний прогестерон 
Песарій
Серкляж
Жодної профілактики при нормальних 
показниках цервікометрії  

37–41 тиждень31–36 тижнів23–31 тиждень
0,7 1,4

17,1

2,7

5,5

5,5

3,1

4,1

6,8

5,8

6,8

6,8

3,4

3,4

3,8

3,8

Показники AC/DC в обстежених пацієнток

Терміни 
дослідження

Рівень показників AC/DC, ms

І група – 
жодної 

профілактики

ІІ група – 
серкляж

ІІІ група – 
песарій

ІV група – інтра-
вагінальний 
прогестерон

V група – 
серкляж + 

песарій

VІ група – 
серкляж + 

прогестерон

26 тиж
1,4±0,2
1,5±0,2

1,5±0,3
1,4±0,2

1,4±0,3
1,5±0,2

1,4±0,2
1,6±0,3

1,5±0,2
1,4±0,2

1,4±0,2
1,6±0,2

32 тиж
1,9±0,3
1,9±0,4

1,5±0,41

1,5±0,2 1

1,5±0,31

1,6±0,41

1,9±0,4
1,9±0,4

1,5±0,31

1,5±0,21

1,9±0,3
1,9±0,3

38 тиж
2,2±0,4
2,3±0,4

1,7±0,31

1,8±0,31

1,8±0,41

1,8±0,41

2,3±0,5
2,3±0,4

1,8±0,31

1,8±0,21

2,3±0,5
2,3±0,5

Примітка. 1 – р<0,05 за критерієм χ2 порівняно з жінками з нормальним перебігом вагітності.

Отже, нормалізація показників AC/DC у вагіт-
них з синдромом «короткої шийки» під впливом 
прогестерону відображала повноцінний розвиток 
нервової регуляції, що сприяло зменшенню рівня 
дистресу плода. Деякими обмеженнями у даному 
дослідженні були невеликий обсяг вибірки та від-
сутність інформації про використання антикоагу-
лянтних, дезагрегантних і токолітичних засобів в 
обстежених жінок.

ВИСНОВКИ
1. У пацієнток з синдромом «короткої шийки» від-

значали зниження рівня показників AC/DC, що відо-
бражало погіршення процесів автономної нервової 
регуляції гемодинаміки плода. Це супроводжувалося 
підвищенням рівня дистресу плода.

2. Використання інтравагінального прогестерону 
сприяло нормалізації показників AC/DC та зниженню 
відносного ризику дистресу плода. 

Терміни завершення вагітності в обстежених жінок

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
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Інтеграція послуг з акушерства і гінекології  
на рівень первинної медичної допомоги в Україні
Н.Я. Жилка1, Г.О. Слабкий2, О.С. Щербінська1

1Національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика  
(раніше – Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика), м. Київ 
2ДВНЗ «Ужгородський національний університет»

В історичному вимірі в Україні сімейна медицина (СМ) започаткована як пілотний проект у Львівській облас-
ті у 1987 р. У 1992 р. після успішного втілення елементів СМ прийнято рішення про реорганізацію дільничної 
служби у СМ. Цей процес був розрахований на декілька років і його проведення було заплановано у 5 етапів: 
I етап – ДТ (дільничні терапевти) виконують функції лікарів, спеціалізація яких максимально наближена 
до терапії; II етап – ДТ замінюють лікарів більш вузьких спеціальностей; III етап – ДТ надають не тільки 
первинну медичну допомогу (ПМД), але й спостерігають пацієнтів з хронічними захворюваннями; IV етап – 
ДТ надають акушерсько-гінекологічну допомогу, а вагітні звертаються по допомогу до сімейного лікаря; V 
етап – повна перекваліфікація ДТ, які мають стати кваліфікованими лікарями загальної практики–сімейної 
медицини (ЛЗП-СМ).
Упровадження акушерсько-гінекологічних послуг у СМ планувалося на IV етапі, процес цей був довгоочікуваним 
і передбачав перш за все навчання сімейних лікарів акушерсько-гінекологічних технологій і навичок. І тільки у 
2002 р. галузевим Наказом МОЗ України №503 від 28.12.2002 «Про удосконалення амбулаторної акушерсько-
гінекологічної допомоги в Україні» були вперше визначені особливості функцій сімейного лікаря з надання аку-
шерсько-гінекологічної допомоги, а Наказом МОЗ України від 15.07.2011 №417 «Про організацію амбулаторної 
акушерсько-гінекологічної допомоги в Україні» було розширено функції ЛЗП–СМ з питань акушерсько-гінеко-
логічної допомоги. 
Проте з огляду на проведений аналіз інтеграція акушерсько-гінекологічних послуг на рівень ПМД є вкрай недо-
сконалою, що робить її недоступною для населення, неефективною у профілактичному спрямуванні, недосяж-
ною для організації лікувального процесу у випадках гінекологічних захворювань. Крім того, між галузевим 
Наказом з питань ПМД № 504 «Про затвердження порядку надання первинної медичної допомоги», у якому не 
визначені для ЛЗП-СМ обстежувальні та інструментальні акушерсько-гінекологічні технології, та означеними 
клінічними протоколами, затвердженими наказами МОЗ України, існують юридичні колізії, які не сприяють 
інтеграції акушерсько-гінекологічних послуг на рівень ПМД.
Ключові слова: первинна медична допомога, лікарі загальної практики–сімейної медицини, накази МОЗ України.

Integration of obstetrics and gynecology services into primary health care
N. Ya. Zhilka, G.O. Slabky, O.S. Shcherbinska

In the historical dimension in Ukraine, family medicine (SM) was founded as a pilot project in the Lviv region in 1987. 
In 1992, after the successful introduction of the elements of the SM, a decision was made to reorganize the district 
service in the SM. This process was designed for several years and its implementation was planned in 5 stages: Stage 
I - UT (local therapist) perform the functions of doctors whose specialization is as close as possible to therapy; Stage 
II - UT replace doctors of narrower specialties; Stage III - UT provide not only primary health care (PTD), but also 
monitor patients with chronic diseases; Stage IV - UT provide obstetric and gynecological care, and pregnant women 
seek help from a family doctor; Stage V - complete retraining of UT, who must become qualified general practitioners 
- family medicine (GP-SM).
The introduction of obstetric and gynecological services in the medical department was planned at stage IV, this process was 
long-awaited and provided, first of all, the training of family doctors in obstetric and gynecological technologies and skills. 
And only in 2002, the sectoral Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 503 of 28.12.2002 «On the improvement of 
outpatient obstetric and gynecological care in Ukraine» for the first time defined the features of the functions of a family 
doctor to provide obstetric and gynecological care, and the Order of the Ministry of Health of Ukraine dated 15.07.2011 No. 
417 “On the organization of outpatient obstetric and gynecological care in Ukraine”, the functions of the GP-SM on obstetric 
and gynecological care were expanded.
However, taking into account the results of the analysis, the integration of obstetric and gynecological services at the PHC 
level is extremely imperfect, which makes it inaccessible to the population, ineffective in the preventive direction, unattainable 
for organizing the treatment process in cases of gynecological diseases. In addition, there are legal conflicts between the 
sectoral order on PMP No. 504 «On the approval of the procedure for the provision of primary health care», which does 
not define examination and instrumental obstetric and gynecological technologies for GP-SM, and the designated clinical 
protocols approved by orders of the Ministry of Health of Ukraine which do not contribute to the integration of obstetric and 
gynecological services at the PHC level.
Keywords: primary health care, general practitioners - family medicine, orders of the Ministry of Health of Ukraine. 
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За твердженням ВООЗ, завдяки наданню первинної 
медичної допомоги (ПМД) системи охорони здоров’я 

зможуть краще реагувати на мінливі потреби у галузі 
охорони здоров’я; надавати комплексну допомогу та під-
вищити свою ефективність у цілому. Особи, які прийма-
ють рішення, шукають моделі для реорганізації систем 
первинної допомоги відповідно до цих очікувань [1]. На 
даному етапі реформування системи охорони здоров’я в 
Україні пріоритетним напрямком є розвиток первинної 
медико-санітарної допомоги на засадах сімейної меди-
цини (СМ) із затвердженням МОЗ України «Порядку 
надання первинної медичної допомоги» [2–4]. 

Особливої важливості у цих умовах набуває питан-
ня надання медичної допомоги жінкам, ураховуючи 
необхідність володіння медичними працівниками пер-
винної ланки спеціальними теоретичними та практич-
ними навичками і погіршення стану гінекологічного 
здоров’я жінок [5, 6].

Мета роботи: аналіз стану інтеграції акушерсько-
гінекологічних послуг на рівень ПДМ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Матеріалами дослідження стала законодавча база 

України із зазначеного питання, а методами дослі-
дження – бібліосемантичний та метод структурно-ло-
гічного аналізу.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

В історичному вимірі в Україні сімейна медицина 
(СМ) започаткована як пілотний проект у Львівській об-
ласті у 1987 р. Було відкрито сімейні відділення на базі 
поліклінік та сімейні амбулаторії у віддалених районах 
обслуговування. Контингент населення, прикріпленого 
до сімейного лікаря (СЛ) для отримання ПМД, форму-
вався на підставі права вільного вибору лікаря у межах 

затверджених нормативів навантаження [7, 8]. У 1992 р. 
після успішного втілення елементів сімейної медицини 
прийнято рішення про реорганізацію дільничної служби 
у СМ. Цей процес був розрахований на декілька років і 
його проведення було заплановано у 5 етапів:

I етап – ДТ (дільничні терапевти) виконують функ-
ції лікарів, спеціалізація яких максимально наближена 
до терапії; 

II етап – ДТ замінюють лікарів більш вузьких 
спеціальностей (ендокринологів, отоларингологів, 
офтальмологів та ін.); 

III етап – ДТ надають не тільки ПМД, але й спосте-
рігають пацієнтів з хронічними захворюваннями; 

IV етап – ДТ надають акушерсько-гінекологічну 
допомогу, а вагітні звертаються по допомогу до СЛ; 

V етап – повна перекваліфікація ДТ, які мають ста-
ти кваліфікованими лікарями загальної практики–сі-
мейної медицини (ЛЗП–СМ) [7, 9]. 

Тобто можна стверджувати, що інтеграція акушер-
сько-гінекологічних послуг у СМ у країні розпочалася 
з початку 90-х років минулого століття на прикладі 
розвинутих країн світу [10–22].

З 1995 р. розпочата підготовка СЛ за програмою, за-
твердженою МОЗ України, а у 2000 р. – Постановою 
КМУ № 989 «Про комплексні заходи щодо впроваджен-
ня сімейної медицини в систему охорони здоров’я»; 
впровадження СМ затверджене протягом 2000–2005 рр. 
Стратегічні напрями її впровадження визначені у Кон-
цепції розвитку охорони здоров’я населення України, 
затвердженої Указом Президента України від 07.12.2000 
№ 1313/2000, як шлях перспективних системних змін у 
галузі. Про актуальність і необхідність розбудови цього 
напряму реформування галузі свідчать Програма діяль-
ності Кабінету Міністрів України «Послідовність. Ефек-
тивність. Відповідальність», затверджена постановою 
ВРУ від 16.03.2004 № 1602-ІV, та Стратегія економічного 

Интеграция услуг по акушерству и гинекологии на уровень первичной медицинской помощи
Н.Я. Жилка, Г.А. Слабкий, Е.С. Щербинская

В историческом измерении в Украине семейная медицина (СМ) основана как пилотный проект во Львовской области 
в 1987 г. В 1992 г. после успешного внедрения элементов СМ принято решение о реорганизации участковой службы 
в СМ. Этот процесс был рассчитан на несколько лет и его проведение было запланировано в 5 этапов: I этап – УТ 
(участковые терапевты) выполняют функции врачей, специализация которых максимально приближена к терапии; II 
этап – УТ заменяют врачей более узких специальностей; III этап – УТ оказывают не только первичную медицинскую 
помощь (ПМП), но и наблюдают пациентов с хроническими заболеваниями; IV этап – УТ оказывают акушерско-гине-
кологическую помощь, а беременные обращаются за помощью к семейному врачу; V этап – полная переквалификация 
УТ, которые должны стать квалифицированными врачами общей практики–семейной медицины (ВОП–СМ).
Внедрение акушерско-гинекологических услуг в СМ планировалось на IV этапе, процесс этот был долгожданным и 
предусматривал прежде всего обучение семейных врачей акушерско-гинекологическим технологиям и навыкам. И 
только в 2002 г. отраслевым Приказом МЗ Украины №503 от 28.12.2002 «О совершенствовании амбулаторной акушер-
ско-гинекологической помощи в Украине» впервые определены особенности функций семейного врача по оказанию 
акушерско-гинекологической помощи, а Приказом МЗ Украины от 15.07.2011 № 417 «Об организации амбулаторной 
акушерско-гинекологической помощи в Украине» были расширены функции ВОП–СМ по вопросам акушерско-гине-
кологической помощи. 
Однако, учитывая результаты проведенного анализа, интеграция акушерско-гинекологических услуг на уровень ПМП 
является крайне несовершенной, что делает ее недоступной для населения, неэффективной в профилактическом на-
правлении, недостижимой для организации лечебного процесса в случаях гинекологических заболеваний. Кроме того, 
между отраслевым приказом по ПМП № 504 «Об утверждении порядка оказания первичной медицинской помощи», в 
котором не определяются для ВОП-СМ обследовательные и инструментальные акушерско-гинекологические техно-
логии, и обозначенными клиническими протоколами, утвержденными приказами МЗ Украины, существуют юридиче-
ские коллизии, которые не способствуют интеграции акушерско-гинекологических услуг на уровень ПМП.
Ключевые слова: первичная медицинская помощь, врачи общей практики–семейной медицины, приказы МЗ Украины.
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та соціального розвитку України «Шляхом європейської 
інтеграції», затверджена Указом Президента України від 
28.04.2004 № 493/2004. З метою підготовки спеціалістів 
створені кафедри загальної практики–сімейної меди-
цини (ЗПСМ) в усіх 17 вищих медичних навчальних 
закладах (ВМНЗ) і закладах післядипломної освіти, на 
базі яких проводиться підготовка, перепідготовка і під-
вищення кваліфікації фахівців [23].

В Україні ЗПСМ – це академічна і наукова дисци-
пліна, що має власний предмет вивчення, викладання, 
досліджень у рамках доказової медицини (ДМ), клі-
нічної діяльності. За таких підходів, на думку ВООЗ, 
СМ може забезпечити охорону здоров’я для всіх. Від-
повідно до засад «Європейської політики з досягнення 
здоров’я на XXI століття» держава має забезпечити 
безперервність ПМД [24, 25].

Оскільки впровадження акушерсько-гінекологіч-
них послуг у СМ планувалося на п’ятому етапі, процес 
цей був довгоочікуваним і передбачав, перш за все, під-
готовку і навчання СЛ акушерсько-гінекологічних тех-
нологій і навичкам. І тільки у 2002 р. галузевим наказом 
МОЗ України №503 від 28.12.2002 «Про удосконален-
ня амбулаторної акушерсько-гінекологічної допомоги в 
Україні» було вперше визначені особливості функцій 
СЛ щодо надання акушерсько-гінекологічної допомоги.

І. Профілактичні заходи:
1. �Проведення санітарно-освітньої роботи з питань 

здорового способу життя, статевого виховання, 
профілактики захворювань, що передаються ста-
тевим шляхом.

2. �Організація та забезпечення контролю своєчас-
ності і повноти профілактичних оглядів жіночо-
го населення.

3. �Оцінювання соціальних та екологічних чинників, 
які впливають на стан репродуктивного здоров’я 
прикріпленого контингенту людей.

4. �Виявлення і диспансеризація дівчаток, дівчат та 
жінок з факторами репродуктивного ризику.

5. �Організація і проведення навчання сімей сучас-
них методів планування сім’ї.

6. �Своєчасне виявлення вагітних та проведення ди-
намічного нагляду за ними.

7. �Навчання вагітних раціонального режиму дня, 
харчування, підготовки до пологів, проведення 
психопрофілактики під час вагітності.

8. �Навчання та консультування за методами, що за-
безпечують гармонію у шлюбі.

9. �Проведення  заходів з профілактики ускладнень 
у післяпологовий період.

II. Діагностичні заходи:
1. �Визначення ступеня статевого розвитку.
2. �Діагностика соматичних захворювань, захворю-

вань жіночих статевих органів, грудної залози, 
хвороб, що передаються статевим шляхом.

3. �Діагностика вагітності з визначенням її термі-
ну, оцінювання перебігу вагітності, виявлення 
ускладнень та екстрагенітальної патології.

4. �Оцінювання стану плода.
5. �Динамічний нагляд породіль у післяпологовий 

період, діагностика ускладнень.

6. �Діагностика невідкладних станів: маткової кро-
вотечі, у тому числі під час вагітності, «гострого» 
живота, травм статевих органів.

7. �Організація та забезпечення консультації про-
фільних спеціалістів.

8. �Визначення  показань  для  консультації про-
фільних спеціалістів.

9. �Проведення маніпуляцій: зовнішнє акушерсько-
гінекологічне обстеження;  бімануальне  обсте-
ження органів малого таза (вагінальне, ректова-
гінальне).

10. �Визначення показань для невідкладної госпіта-
лізації.

III. Лікувальні заходи  (у межах первинної меди-
ко-санітарної допомоги):

1. �Первинна лікарська допомога при травмах зо-
внішніх статевих органів з подальшою госпіталі-
зацією.

2. �Забезпечення термінової госпіталізації при мат-
кових кровотечах, у тому числі під час вагітності, 
гострих запальних захворюваннях статевих орга-
нів та інших невідкладних станах.

3. �Первинна лікарська допомога та динамічний на-
гляд при легких формах запальних захворювань 
статевих органів у дівчаток, дівчат та жінок з 
обов’язковою консультацією профільних спеці-
алістів.

4. �Динамічний нагляд та лікування патологічного 
клімаксу згідно з рекомендаціями профільних 
спеціалістів.

5. �Динамічний нагляд та лікування згідно з реко-
мендаціями спеціалістів вагітних після виписки із 
профільного стаціонару за наявності таких станів:

• �невиношування вагітності;
• �екстрагенітальна патологія та патологія вагітності;
• �ускладнення перебігу вагітності;
• �ускладнений акушерсько-гінекологічний анамнез.
Цим наказом була унормована наступність у взаємо-

дії СЛ і акушера-гінеколога, що надає вторинну медичну 
допомогу, а також визначений порядок скерування паці-
єнтки на вищий рівень організації акушерсько-гінеколо-
гічної допомоги, після чого акушер-гінеколог має видати 
Консультативний висновок з рекомендаціями щодо спо-
стереження за пацієнткою ЗПСМ [26]. 

Правонаступником означеного нормативного до-
кумента став Наказ МОЗ України від 15.07.2011 №417 
«Про організацію амбулаторної акушерсько-гінеколо-
гічної допомоги в Україні». Він на виклик часу та по-
треби населення у доступній медичній допомозі, яку 
покликана забезпечити ПМД, розширює можливості 
взаємодії акушерсько-гінекологічної служби та СМ 
шляхом поглиблення процесів інтеграції послуг, ви-
значаючи, перш за все, забезпечення підготовки ЛЗП–
СМ за програмою тематичного удосконалення з на-
дання акушерсько-гінекологічної допомоги. Оскільки 
практика продемонструвала абсолютну неготовність 
на той час надавати послуги з акушерства та гінеколо-
гії ЛЗП–СМ [27].

Спеціалісти з управління охороною здоров’я шля-
хом міжсекторального підходу у складі робочої групи 
вважають за доцільне дозволити ЛЗП–СМ спостеріга-
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ти за здоровою вагітністю (у разі фізіологічного її пере-
бігу) після проходження циклу тематичного удоскона-
лення з надання акушерсько-гінекологічної допомоги 
та наявності сертифіката разом із дорученням службі 
статистики МОЗ України забезпечити статистичний 
облік всіх вагітних, які знаходяться на обліку як у 
ЛЗП–СМ, так і в акушера-гінеколога, шляхом вне-
сення відповідних змін до форм статистичної звітнос-
ті. Проте до сьогодні це не виконано. У статистичній 
звітності відсутні дані спостереження за перебігом ва-
гітності ЛЗП–СМ, що дало б можливість аналізувати 
процес інтеграції акушерсько-гінекологічних послуг у 
ПМД, з одного боку, з іншого – проаналізувати якість 
ПМД у наданні акушерської допомоги у рамках ПМД 
з метою її удосконалення.

Наказом МОЗ України від 15.07.2011 №417 «Про 
організацію амбулаторної акушерсько-гінекологічної 
допомоги в Україні» визначається також порядок ор-
ганізації послуг з акушерства та гінекології на І рівні, 
зокрема амбулаторну акушерсько-гінекологічну допо-
могу мешканці села отримують у ФАП, в амбулаторіях 
ЗПСМ (без акушера-гінеколога). 

Визначається також обсяг та спрямування роботи 
спеціалістів: амбулаторна робота акушерки на І етапі в 
основному має профілактичний характер з метою по-
передження небажаної вагітності, ускладнень вагітнос-
ті та виникнення гінекологічних захворювань. Вагітні 
із неускладненим загальним і акушерським анамнезом, 
а також неускладненим перебігом вагітності можуть 
знаходитися під динамічним спостереженням ЛЗП–
СМ/акушерки/фельдшера. Розуміючи важливість на-
слідків перебігу вагітності, навіть за неускладненого її 
перебігу, наказом унормовується обов’язкова консуль-
тація акушера-гінеколога жіночої консультації у 19–
21 і 30 тиж вагітності. Визначено також дії ЛЗП–СМ 
у разі виникнення акушерських ускладнень, патології 
плода, загострення екстрагенітальної патології – вагіт-
на негайно передається під нагляд акушера-гінеколога. 
У додатку 1 до наказу деталізуються функції ЛЗП–
СМ з метою методичного забезпечення фахівців, ура-
ховуючи їхню недосконалу підготовку. Рекомендова-
но ЛЗП–СМ направляти вагітних на консультацію до 
акушера-гінеколога у разі виявлення таких патологіч-
них станів: 

• �анемія вагітних середнього і тяжкого ступенів 
(гемоглобін менше 90 г/л); 

• �загроза переривання вагітності без кров’янистих 
виділень зі статевих шляхів; 

• �загроза переривання вагітності після стаціонар-
ного лікування; 

• �затримка росту плода (без порушення функціо-
нального стану плода); 

• �набряки вагітних без наявності гемодинамічних 
порушень. 

Необхідна невідкладна консультація акушера-гіне-
колога у разі виникнення у І триместрі вагітності та-
ких станів:

• �затримка менструації при позитивному тесті на 
вагітність і за відсутності візуалізації плідного 
яйця на УЗД; 

• �виявлення при УЗД ділянок відшарування хоріо-
на, нечітка візуалізація ембріона; 

• �блювання вагітних середнього і тяжкого ступенів 
з кетонурією;

• �періодичний тягнучий біль у нижній ділянці жи-
вота; 

• �напади переймоподібного болю або регулярний 
переймоподібний біль унизу живота; 

• �кров’янисті виділення із піхви. 
У ІІ триместрі вагітності визначені стани, наве-

дені нижче, вимагають від ЛЗП–СМ невідкладної 
консультації акушера-гінеколога: 

• �періодичний тягнучий біль унизу живота; 
• �напади переймоподібного болю або регулярний 

переймоподібний біль унизу живота; 
• �зміна характеру виділень (надмірні водянисті) 

або кров’янисті виділення із піхви;
• �зміна характеру рухів плода за суб’єктивними 

відчуттями вагітної (хаотичні рухи, що тривають 
більше 30 с і виникають частіше 4 разів протягом 
1 год; менше ніж 10 рухів за 10 год);

• �зміна частоти серцевих скорочень плода при 
аускультації – більше 170 за 1 хв або 110 і менше 
за 1 хв;

• �невідповідність розмірів матки (переважання або 
відставання) гестаційному терміну; 

• �виявлення Rh-антитіл у крові або УЗ-ознак 
гемолітичної хвороби плода (багатоводдя, 
подвійний контур головки, набряк підшкірної 
клітковини, гепатоспленомегалія).

Стани, які вимагають невідкладної консультації 
акушера-гінеколога у ІІІ триместрі вагітності, такі:

• �періодичний тягнучий біль унизу живота;
• �напади переймоподібного болю або регулярний 

переймоподібний біль унизу живота; 
• �зміна характеру виділень (надмірні водянисті) 

або кров’янисті виділення із піхви;
• �зміна характеру рухів плода за суб’єктивними 

відчуттями вагітної (хаотичні рухи, що тривають 
більше 30 с і виникають частіше 4 разів протягом 
1 год; менше ніж 10 рухів за 10 год);

• �зміна частоти серцевих скорочень плода при 
аускультації – більше 170 за 1 хв або 110 і менше 
за 1 хв;

• �невідповідність розмірів матки (переважання або 
відставання) гестаційному терміну;

• �виявлення Rh-антитіл у крові або УЗ-ознак 
гемолітичної хвороби плода (багатоводдя, 
подвійний контур головки, набряк підшкірної 
клітковини, гепатоспленомегалія);

• �головний біль при поєднанні із підвищенням АТ; 
• �неконтрольована тяжка гіпертензія, гіпертензивний 

криз; 
• �поява або прогресування змін на очному дні. 

Показаннями до негайної госпіталізції є:
- кров’янисті виділення зі статевих шляхів,
- відходження навколоплідних вод, 
- підвищення температури тіла більше 38° С, 
- діастолічний АТ >110 мм рт.ст.,
- головний біль, 
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- �порушення зору, 
- �біль в епігастральній ділянці або правому 

підребер’ї, 
- ознаки печінкової недостатності, 
- олігурія (< 25 мл/год), 
- тромбоцитопенія (< 100·109/л), 
- �будь-які стани, що супроводжуються порушенням 

життєво важливих функцій.
Як визнають особи, що приймають рішення, та 

ВООЗ, ПМД перш за все має профілактичне спряму-
вання. Тому в амбулаторіях ЗПСМ рекомендується 
прегравідарна підготовка у «Школі відповідального 
батьківства», хоча й з обмеженими технологіями з до-
веденою ефективністю, а саме – не визначені порядок 
обстеження вагітної на ІПСШ, контроль вакцинації 
вагітної, не пропонується визначення вмісту вітаміну 
D, який має велике прогностичне значення у профі-
лактиці невиношування вагітності.

З профілактичною метою при нагляді за вагітною в 
амбулаторних умовах ЛЗП–СМ необхідно дотримува-
тись плану ведення вагітних за конкретним графіком 
візитів, що відповідає рекомендованим технологіям 
ВООЗ [26].

Із наведених вимог щодо виконання своїх функціо-
нальних обов’язків ЛЗП–СМ видно, що спостережен-
ню за перебігом вагітності приділяється значна увага 
на національному рівні шляхом методичної допомоги. 
Окрім цього, ЛЗП–СМ, щоб діагностувати усклад-
нення перебігу вагітності, повинен мати терапевтичні, 
хірургічні, офтальмологічні, акушерсько-гінекологічні 
та інші вузькоспрямовані навички. Моніторинг якості 
інтеграції акушерсько-гінекологічних послуг на рівень 
ПМД, як і контроль впровадження цього процесу, ні 
цим, ні іншими нормативними документами не визна-
чені. Результатів наукових досліджень ефективності 
надання акушерської допомоги ЛЗП–СМ не знайдено 
у доступній вітчизняній літературі. 

Щодо виявлення гінекологічної патології, то на 
ЛЗП–СМ покладаються завдання проводити профілак-
тичні огляди як дорослого жіночого населення, так і, від-
повідно до законодавства України, дитячого та підлітко-
вого віку. Профілактичні огляди забезпечуються дівча-
там з 14 років та всім жінкам за їхньою поінформованою 
згодою, які звернулися вперше у поточному році до ЗОЗ. 
Хоча законодавчою вимогою (ст.284 Цивільного Кодек-
су) не означено, що дівчаток віком до 14 років оглядають 
за дозволом батьків або законних представників. 

У п. 4.4 наказу неправильно визначено проведення 
профілактичних оглядів дівчат з 18 років у присутнос-
ті батьків, оскільки, згідно з Цивільним Кодексом, ді-
вчата віком понад 14 років самостійно можуть зверта-
тися до лікаря, а за ст. 285 батьки або законні представ-
ники можуть бути поінформовані щодо стану здоров’я 
їхньої дівчинки у разі звернення [28].

Діагноз захворювання встановлюється на підставі 
скарг, анамнезу, даних гінекологічного огляду та по-
дальшого обстеження. Наступні ж заходи спрямовані 
на попередження онкологічної патології, і рекоменду-
ється здійснювати їх ЛЗП–СМ під час профілактич-
них оглядів жінок, а саме: проводять огляд та пальпа-
цію грудних залоз, огляд шийки матки в дзеркалах, 

забір вагінальних мазків для онкоцитологічного (за 
відсутності патології – 1 раз на 3 роки) і бактеріоско-
пічного досліджень (за показаннями), виконують про-
бу Шиллера, бімануальне обстеження, пальцеве рек-
тальне обстеження. 

Інтеграція акушерсько-гінекологічної допомоги на 
рівень ПМД чітко прослідковується і в розробленій 
примірній посадовій інструкції ЛЗП–СМ з надання 
акушерсько-гінекологічної допомоги [26]. Зокрема, за 
основними компетенціями СЛ проводиться медична опі-
ка над вагітною за допомогою виконання таких заходів:

І. Профілактична та інформаційно-просвітницька 
робота: 

1. Організація школи відповідального батьківства. 
Консультування та проведення навчання майбутніх 
батьків з питань вигодовування, догляду за залишком 
пуповини та шкірою немовляти, безпеки дитини, ха-
рактеру сну та випорожнень, нормального фізичного 
та психічного розвитку дитини, графіку щеплень та ін. 

2. Розроблення індивідуальних рекомендацій та про-
ведення консультування батьків з питань: порушення 
харчування і вигодовування; порушення поведінки ди-
тини; взаємостосунків між батьками і дитиною та ін. 

3. Координація вирішення психосоціальних про-
блем, що виникають у вагітних та в їхніх сім’ях. 

4. Навчання вагітних раціонального режиму дня, 
харчування. 

5. Консультування та підготовка вагітних та членів 
їхніх сімей до появи новонародженого. 

6. Консультування з питань підготовки до пологів.
7. Консультування вагітної щодо ознак початку по-

логів.
8. Індивідуальні і групові консультування з питань 

профілактики ІПСШ/ВІЛ, планування сім’ї, методів 
контрацепції, у тому числі післяпологової контрацепції, 
профілактики вроджених вад розвитку (насамперед за 
допомогою фолієвої кислоти), репродуктивних ризиків, 
ендемічних хвороб; імунопрофілактики. 

ІІ. Діагностика вагітності, спостереження та орга-
нізація маршруту вагітної:

1. Діагностика та спостереження за вагітними з фі-
зіологічним перебігом вагітності згідно з чинним клі-
нічним протоколом; своєчасне взяття вагітних на об-
лік (до 12 тиж гестації).

2. Організація роботи на робочому місці. 
3. Зосереджена на пацієнтові допомога. 
4. Володіння спеціальними навичками. 
5. Всебічний, комплексний підхід. 
6. Холістичний підхід. 
7. Взаємодія з другим рівнем надання медичної до-

помоги (своєчасне скерування вагітної до акушера-гі-
неколога та на інструментальне (УЗД) і параклінічне 
обстеження.

8. Розроблення індивідуального плану дій вагітної 
(і дорослих членів родини, що мешкають з нею) при 
ознаках початку пологової діяльності. 

9. Планове скерування до пологового будинку. 
10. Виявлення та скерування вагітних груп ризику 

на вищий рівень надання медичної допомоги: діагнос-
тика відхилень від фізіологічного перебігу вагітності; 
направлення на 2-й рівень; зворотний зв’язок з 2-м 
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рівнем (обмін інформацією); контроль за виконанням 
вагітною рекомендацій спеціалістів вищого рівня. 

11. Надання допомоги вагітним при невідкладних 
станах згідно з клінічними протоколами і настановами; 
дистанційне консультування зі спеціалістами 2-го і 3-го 
рівнів і отримання від них вичерпної інформації щодо 
клінічної ситуації; організація транспортування на 
вищий рівень (за потреби), ретельне документування 
наданої допомоги; негайне направлення до спеціаліста 
при прогностично тяжких ускладненнях вагітності. 

14. Динамічне спостереження за породіллями: 
отримання від фахівців 2-го і 3-го рівнів вичерпної 
інформації щодо стану породіллі і новонародженого; 
виконання призначень фахівців 2-го і 3-го рівнів та 
контроль за дотриманням їхніх рекомендацій породіл-
лями; організація патронажу згідно з чинними клініч-
ними протоколами та настановами; консультування 
з питань гігієни у післяпологовий період та з питань 
підтримки грудного вигодовування. 

15. Профілактика, рання діагностика і надання до-
помоги при післяпологових ускладненнях з легким 
перебігом (психологічний статус, лактостаз, тріщини 
сосків, затримка інволюції матки) та скерування за 
необхідності породіль на вищий рівень; організація 
психосоціальної підтримки інших членів сім’ї. 

ІІІ. Практичні і комунікативні навички: 
1. Проведення консультувань, бесід, лекцій, тренінгів. 
2. Оцінювання стану вагітної, показників життєво 

важливих функцій, визначення ступеня невідкладнос-
ті випадку.

3. Огляд у дзеркалах, здійснення бімануального гі-
некологічного обстеження, забір матеріалу для цитоло-
гічного та бактеріоскопічного досліджень, пальцеве та 
ректальне обстеження, огляд і пальпація грудних залоз.

4. Проведення і оцінювання експрес-тесту на вагіт-
ність, вимірювання висоти стояння дна матки, обводу 
живота, терміну вагітності та дати пологів за датами 
останньої менструації та першого руху плода.

5. Визначення положення плода у матці, оцінюван-
ня стану плода (аускультація серцебиття, ведення гра-
відограми).

6. Визначення ступеня зрілості шийки матки, оці-
нювання ступеня ризику у вагітних.

7. Оцінювання параклінічних методів обстеження 
вагітної. 

На нашу думку, опосередковано можна зробити ви-
сновки щодо готовності ЛЗП–СМ надавати гінеколо-
гічну допомогу на підставі результатів соціологічного 
дослідження інформованості ЛЗП–СМ про профілак-
тику раку шийки матки (Т.В. Благуляк, 2015).

Як зазначено у дослідженні, рівень інформованості 
ЛЗП-СМ щодо профілактики раку шийки матки має 
визначальне значення у сучасних умовах організації 
вітчизняної системи охорони здоров’я, яка характери-
зується пріоритетністю СМ. На спеціалістів з СМ по-
кладається відповідальність за профілактичну роботу. 

Про питання обстеження шийки матки, викладені 
у клінічному протоколі «Доброякісні та передракові 
процеси шийки матки», затвердженого Наказом МОЗ 
України від 31.12.2003 №676 «Про затвердження клі-
нічних протоколів з акушерства та гінекології», знала 

тільки половина опитаних спеціалістів (44,2%), а про 
визначену протоколом необхідність під час обстежен-
ня шийки матки насамперед здійснити забір матеріалу 
для цитологічного дослідження не знали 37,2%, а про 
пробу Шиллера як важливу діагностичну процеду-
ру, дуже просту у використанні, взагалі не знав ніхто 
із опитаних СЛ (оброблення шийки матки розчином 
Люголя, що візуально демонструє незабарвлені пато-
логічні ділянки, у разі виявлення яких пацієнтку необ-
хідно скерувати на обстеження до акушера-гінеколога, 
щоб не допустити розвитку раку шийки матки).

Показовим стало дослідження обізнаності ЛЗП–
СМ щодо першочергових стратегічних підходів до 
ведення жінок віком до 23 років із патологією шийки 
матки, про що особливо наголошено у клінічному про-
токолі. Інформовані про бактеріоскопічне обстеження 
з метою виключення запального процесу лише 16,3%, 
про обстеження на наявність вірусу папіломи людини 
(ВПЛ) – 48%, забір матеріалу для цитологічного до-
слідження – 65%. Одержані результати свідчать про 
недостатню підготовленість ЛЗП-СМ до проведення 
профілактичних заходів щодо раку шийки матки. 

Загально відомо, що у разі виявлення запального 
процесу необхідно провести протизапальну терапію, 
про що знають лише 7,0% СЛ. Це свідчить про низький 
рівень підготовки не лише з питань профілактики раку 
шийки матки, а й загальних питань, оскільки будь-яке 
запалення потребує протизапальної терапії. 

Певна кількість СЛ хибно вважають, що ІПСШ профі-
лактує внутрішньоматкова спіраль, гормональна контра
цепція, переривання статевого акту та бар’єрні засоби 
(шийкові ковпачки, вагінальні свічки і таблетки, вагіналь-
ні креми). Це свідчить про непідготовленість СЛ з питань 
планування сім’ї.  Відоме гасло ефективних медичних тех-
нологій за ВООЗ – «не втратити пацієнта» (тобто вико-
ристати усі наявні можливості при одночасному виявлен-
ні патології, лікувати її і одночасно провести обстеження з 
подальшим контролем результатів). Контроль результатів 
не проводять 53% ЛЗП-СМ. Наприклад, так використову-
ється синдромний метод у разі виявлення ІПСШ. 

 З такими інноваційними технологіями профілактики 
раку шийки матки, як профілактика інфікування ВПЛ, 
що є причиною виникнення раку шийки матки у 80–90% 
випадків, та з вакцинопрофілактикою ВПЛ ознайомлені 
у середньому 53,5% ЛЗП–СМ, що є важливим чинником 
неефективності профілактичного напрямку ПМД. 

Отже, за наведеними даними можна стверджувати, 
що ЛЗП-СМ не мають достатньої підготовки з питань 
акушерства та гінекології, а тому рівень інтеграції акушер-
сько-гінекологічних послуг на рівень ПМД є недоскона-
лим. Це впливає на зниження ефективності ПМД [29].

У проведеному дослідженні у 2018 р. [23] майже по-
ловина (45,3%) пацієнтів, яких лікував ЛЗП-СМ, неза-
доволена якістю наданої медичної допомоги; 96,0% СЛ 
отримали підготовку з СМ шляхом перепідготовки на 
післядипломному рівні, з них 78,2% пройшли перепід-
готовку зі спеціальності лікаря-терапевта, 13,9% – лі-
каря-педіатра, 0,3% – лікаря-інфекціоніста, 2,6% –аку-
шера-гінеколога, 5,0±1,1 % – з іншої лікарської спеці-
альності. Підготовку з СМ в інтернатурі як первинну 
спеціалізацію отримали 4,0%; лише половина ЛЗП-



РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ
REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN  

№4 (49)/2021

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

46

А К Т У А Л Ь Н І  Т Е М И

СМ мають задовільні умови організації їхньої роботи 
та детально ознайомлені з табелем оснащення сімейної 
амбулаторії. Жоден лікувальний заклад, в якому пра-
цюють опитані ЛЗП-СМ, не має обладнання у повній 
відповідності до унормованого табеля оснащення. 

Отже, умови роботи ЛЗП-СМ недостатньо організо-
вані для надання якісних послуг, зокрема спостерігаєть-
ся недостатня кваліфікаційна підготовка, відсутність 
необхідного обладнання та оснащення робочого місця, 
а також слабкі мотиваційні важелі організації його ро-
боти не дають змоги забезпечити ефективну ПМД, у 
тому числі інтеграційні процеси щодо впровадження 
акушерсько-гінекологічних послуг на рівні ПМД.

З метою удосконалення та розвитку ПМД МОЗ Укра-
їни у 2018 р. унормовує порядок організації ПМД На-
казом від 19.03.2018 № 504 «Про затвердження порядку 
надання первинної медичної допомоги», у якому перед-
бачається динамічне спостереження за неускладненою 
вагітністю та (у разі потреби) направлення до акушера-гі-
неколога закладу вторинної медичної допомоги. Про ви-
явлення гінекологічної патології галузевий наказ у СМ не 
зазначається. Перелік лабораторних та інструментальних 
діагностичних досліджень, що здійснюються у межах ме-
дичних послуг з надання ПМД, також не визначає про-
ведення фізикального гінекологічного обстеження або 
бактероскопічного чи цитологічного досліджень. На нашу 
думку, такі підходи не сприяють інтеграції акушерсько-гі-
некологічних послуг на рівень ПМД [30].

На сьогодні певні процеси інтеграції акушерсько-
гінекологічних послуг на рівень ПМД визначаються 
клінічними протоколами з акушерської та гінеколо-
гічної патології: «Кесарів розтин» [31], «Планування 
сім’ї» [32], «Залізодефіцитна анемія» [33], «Аномальні 
маткові кровотечі» [34], «Тактика ведення пацієнток 
з генітальним ендометріозом» [35], «Профілактика 

передачі ВІЛ від матері до дитини» [36], у якому, до 
прикладу, визначаються консультативні послуги для 
ВІЛ-інфікованих вагітних щодо:

• �використання презервативів для профілактики ін-
фекцій, що передаються статевим шляхом (ІПСШ) ;

• �ризику передачі ВІЛ плоду і новонародженому та 
способи її попередження;

• �доцільності консультування статевих партнерів ва-
гітної у разі негативного результату на ВІЛ у жінки;

• �ризику і профілактики перинатальної передачі ві-
русів гепатиту B (ВГВ ) і гепатиту C (ВГС);

• �ризику післяпологової передачі ВІЛ при грудно-
му вигодовуванні і рекомендацій з вигодовуван-
ня дитини штучними дитячими сумішами; 

• �планування сім’ї та сучасних методів контрацеп-
ції для попередження небажаної вагітності.

Аналіз свідчить, що між галузевим Наказом з питань 
ПМД № 504 «Про затвердження порядку надання пер-
винної медичної допомоги», у якому не визначені для 
ЛЗП-СМ обстежувальні та інструментальні акушер-
сько-гінекологічні технології, та означеними клінічними 
протоколами, затвердженими наказами МОЗ України, 
існують юридичні колізії, які не сприяють інтеграції аку-
шерсько-гінекологічних послуг на рівень ПМД.

ВИСНОВКИ
Отже, з огляду на проведений аналіз інтеграція аку-

шерсько-гінекологічних послуг на рівень ПМД є вкрай 
недосконалою, що робить її недоступною для населен-
ня, неефективною у профілактичному спрямуванні, 
недосяжною для організації лікувального процесу у 
випадках гінекологічних захворювань. Зважаючи на 
доведену ефективність інтеграції акушерсько-гінеко-
логічних послуг на рівень ПМД, є нагальна потреба 
їхнього удосконалення.
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Лікування за допомогою інтравагінального гелю 
з діоксидом кремнію, селенітом і лимонною 
кислотою з метою сприяння регресії ASC-US, 
LSIL, ASC-H, HSIL, покращенню статусу  
щодо p16/Ki67 і кліренсу ВПЛ з високим ризиком 
у матеріалі з шийки матки
A. Mueller, M. Sailer, P.A. Regidor

Journal: International Journal of Medical Device and Adjuvant Treatments 2020; 3: e249
Title: Treatment with an intravaginal gel containing siliceous dioxide, selenite, and citric acid to promote regression of 
ASC-US, LSIL, ASC-H, HSIL, p16/Ki67 status and improve clearance of hr-HPV in cervical specimens
Link: https://www.ijmdat.com/wp-content/uploads/sites/3/2020/06/e249-Treatment-with-an-intravaginal-gel-
containing-siliceous-dioxide-selenite-and-citric-acid.pdf

Exeltis Germany GmbH, Ismaning, Germany

Мета: визначення здатності інтравагінального гелю, який містить сильно диспергований діоксид кремнію (SiO2) та 
антиоксидантну суміш з лимонної кислоти і селеніту натрію, викликати регресію цитопатологічних змін і впливати на 
статус інфікованості ВПЛ з високим ризиком та наявність пухлинних маркерів р16/Кі67 (тест «CINtec® PLUS»).
Пацієнти та методи. У контрольованому дослідженні брали участь жінки (n=100), у яких було встановлено підозрілі 
зміни у мазках з шийки матки (ASC-US, LSIL, ASC-H або HSIL). Гель наносили протягом 3×28 днів. Через три місяці учас-
ницям робили ПАП-тест, визначали наявність штамів ВПЛ з високим ризиком, а також експресію пухлинних маркерів р16/
Кі67. Ще через три місяці ПАП-тест і аналіз на наявність р17/Кі67 проводили повторно. Отримані результати порівнювали 
з даними 106 жінок, які відповідали тим самим критеріям включення, однак не отримували жодного лікування.
Результати. Через шість місяців цитологічні результати ПАП-тесту покращилися у 80,9% учасниць дослідження з 
тестової групи, зникнення ознак інфікування ВПЛ з високим ризиком спостерігалося у 53% випадків. Через шість 
місяців тільки у 5,3% були наявні онкомаркери р16/Кі67 порівняно з 75,0%, визначеними на початку дослідження. 
У групі порівняння покращення за результатами ПАП-тесту спостерігалися у 37,1% випадків, за результатами тесту 
«CinTec» – у 18,6%, однак кліренсу ВПЛ з високим ризиком у жодному випадку не було зареєстровано. Покращен-
ня значним чином були пов’язані з лікуванням.
Заключення. Вагінальний гель, який містить SiO2, селеніт натрію та лимонну кислоту, може сприяти регресії підо
зрілих цитологічних змін і кліренсу ВПЛ з високим ризиком.
Ключові слова: вагінальний гель, ПАП-тест, кліренс ВПЛ, діоксид кремнію.

Treatment with an intravaginal gel containing siliceous dioxide, selenite, and citric acid to promote 
regression of ASC-US, LSIL, ASC-H, HSIL, p16/Ki67 status and improve clearance of hr-HPV in 
cervical specimens
A. Mueller, M. Sailer, P. A. Regidor

Objective: An intravaginal gel containing highly dispersed silicon dioxide (SiO2) and an anti-oxidative combination 
of citric acid and sodium selenite was tested for its ability to promote regression of abnormal cytological findings and its 
influence on hr-HPV status and tumor markers p16/Ki67 (CINtec® PLUS test).
Patients and methods: A control study was performed, including women (n=100) diagnosed with conspicuous cervical 
smears (ASC-US, LSIL, ASC-H, or HSIL). The gel was applied for 3×28 days. After three months, participants were 
analyzed for Pap status, hr-HPV strains, and expression of tumor markers p16/Ki67. Three months later, Pap testing and 
p16/Ki67 analysis were repeated. The results were compared to those of 106 women who met the same inclusion criteria 
but did not obtain any treatment.
Results: After six months, cytological Pap findings were improved in 80.9% of the participants in the treated group, and the 
clearing of hr-HPV was observed in 53% of cases. Only 5.3% were tested p16/Ki67 positive after six months in comparison 
to 75.0% at baseline. In the comparison group, 37.1% of the Pap smears and 18.6% of the CinTec results were improved, but 
no hr-HPV clearance was observed. The improvements were highly significant for the treatment. 
Conclutions: The vaginal gel containing SiO2 sodium selenite, and citric acid may support the healing of conspicuous 
cytological findings and clearance of hr-HPV.
Keywords: Vaginal gel, Pap testing, HPV clearance, Silicon dioxide.
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Згідно з даними ВООЗ, 311 000 жінок з усього сві-
ту померли від раку шийки матки у 2018 році [1]. 

Важливою передумовою розвитку цього захворюван-
ня є тривале інфікування штамом вірусу папіломи лю-
дини (ВПЛ) з високим ризиком. Ці віруси належать до 
патогенів, що передаються статевим шляхом і уражу-
ють базальні епітеліальні клітини шийки матки.

У ядрі уражених клітин геном вірусу може існувати 
у стані стабільної епісоми, а реплікація відбувається у 
невеликих кількостях паралельно до клітинного циклу. 
Ця так звана латентна фаза життєвого циклу вірусу 
може тривати десятиріччями, однак вона також може 
переходити у вегетативну реплікацію вірусної ДНК. За-
вдяки впливу вірусних білків відбувається пригнічення 
механізмів апоптозу та зупинки циклу. Отже, вірусна 
ДНК і білки продукуються у великій кількості у клі-
тинах, що знаходяться у верхньому шарі плоского епі-
телію, на кінцевій стадії диференціації, і звідси віріони 
виділяються під час нормального процесу розпаду клі-
тин. Унаслідок значного пошкодження клітинних меха-
нізмів контролю може відбутися неопластична транс-
формація тканини [2, 3]. Однак кліренс ВПЛ-інфекції 
може відбутися спонтанно завдяки нормальній імунній 
відповіді, і передракові зміни на будь-якій стадії здатні 
зникати самостійно. Додаткові фактори ризику, зокре-
ма паління табаку та наявність інших інфекцій, що пе-
редаються статевим шляхом, відіграють важливу роль у 
посиленні неопластичних змін [4]. 

Загалом розвиток карциноми шийки матки – це 
тривалий процес, який характеризується наявністю 
значно виражених диспластичних передракових змін. 
Відповідно до цього було розроблено стратегії скри-
нінгу, які включають дослідження мазків з шийки мат-
ки (ПАП-тест). Цитологічні зміни класифікують згід-
но з номенклатурною системою Бетесда, яка розрізняє 
доброякісні та злоякісні зміни у різних типах клітин, 
що дозволяє оцінювати ризик прогресії і завдяки цьо-
му підбирати належні тактики лікування [5].

Зміни низького ступеня злоякісності, такі, як ASC-
US (атипові клітини плоского епітелію нез’ясованого 
генезу) і LSIL (слабовиражене плоскоклітинне інтра
епітеліальне ураження), досить часто можуть спон-
танно регресувати до нормального стану протягом 1–2 
років, однак в інших випадках відбувається прогресу-
вання до більш тяжких станів, що характеризують як 
цервікальну інтраепітеліальну неоплазію 2-го і 3-го 
типів (ЦІН 2/3) [4, 5]. Шлях розвитку таких змін зале-
жить від додаткових факторів, наприклад, віку, наяв-
ності штамів ВПЛ з високим ризиком, а також інших 
чинників ризику [6–10].

Саме для того, щоб уникнути надмірного лікування 
змін низького ступеня злоякісності, стратегії скринінгу 
зазвичай включають тестування на ВПЛ з високим ри-
зиком [11, 12]. Це допомагає оцінити ризик приховано-
го чи потенційного прогресування до високого ступеня 
злоякісності. Подальший інструмент діагностики для 
оцінювання змін низького рівня з зіставною чи навіть 
вищою специфічністю і чутливістю – це подвійне ви-
значення білків-онкомаркерів р16 і Кі67 за допомогою 
комерційно доступної тест-системи «CinTec» [13, 14].

Проводилися дослідження ефективності різних 
терапевтичних підходів щодо сприяння регресії змін 
низького ступеня злоякісності чи профілактики їх-
нього прогресування. До таких методик належить ви-
користання 5-фторурацилу, куркуміну, іміквімоду, 
інтерферону, вітаміну D та інших речовин [15–17]. Та-
кож вивчалася ефективність пробіотиків [18]. Однак 
сьогодні все ще відсутні переконливі стратегії запро-
вадження таких лікувальних підходів. 

Нещодавно було розроблено вагінальний гель на 
основі суміші лимонної кислоти та селеніту натрію, які 
володіють антиоксидантними властивостями. Окси-
дантний стрес, тобто наявність активних форм кисню, 
потенційно може призводити до пошкодження ДНК і 
сам по собі є канцерогенним кофактором. Крім того, 
результати декількох досліджень демонструють ймо-

Лечение с помощью интравагинального геля с диоксидом кремния, селенитом и лимонной 
кислотой с целью содействия регрессии ASC-US, LSIL, ASC-H, HSIL, улучшению статуса по 
p16/Ki67 и клиренса ВПЧ с высоким риском в материале из шейки матки 
A. Meuller, M. Sailer, P.A. Regidor 

Цель: определение способности интравагинального геля, содержащего сильно диспергированный диоксид кремния 
(SiO2) и антиоксидантную смесь из лимонной кислоты и селенита натрия, вызывать регрессию цитопатологических 
изменений и влиять на статус инфицированности ВПЧ с высоким риском и наличием опухолевых маркеров р16/Кі67 
(тест «CINtec® PLUS»). 
Пациенты и методы. В контролируемом исследовании участвовали женщины (n=100), у которых были установлены 
подозрительные изменения в мазках из шейки матки (ASC-US, LSIL, ASC-H или HSIL). Гель наносили в течение 3×28 
дней. Через три месяца участницам делали ПАП-тест, определяли наличие штаммов ВПЧ с высоким риском, а также 
экспрессию опухолевых маркеров р16/Кі67. Еще через три месяца ПАП-тест и анализ на наличие р17/Кі67 проводили 
повторно. Полученные результаты сравнивали с данными 106 женщин, которые отвечали тем же критериям включе-
ния, однако не получали никакого лечения. 
Результаты. Через шесть месяцев цитологические результаты ПАП-теста улучшились у 80,9% участников исследова-
ния из тестовой группы, исчезновение признаков инфицирования ВПЧ с высоким риском наблюдалось в 53% случаев. 
Через шесть месяцев только у 5,3% имелись онкомаркеры р16/Кі67 по сравнению с 75,0%, определенными в начале 
исследования. В группе сравнения улучшение по результатам ПАП-теста наблюдалось в 37,1% случаев, по результатам 
теста «CinTec» – в 18,6%, однако клиренса ВПЧ с высоким риском ни в одном случае не было зарегистрировано. Улуч-
шения значительным образом были связаны с лечением. 
Заключение. Вагинальный гель, содержащий SiO2, селенит натрия и лимонную кислоту, может способствовать регрес-
сии подозрительных цитологических изменений и клиренса ВПЧ с высоким риском. 
Ключевые слова: вагинальный гель, ПАП-тест, клиренс ВПЧ, диоксид кремния.
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вірний зв’язок між оксидантним стресом і наслідка-
ми ВПЛ-інфекції: вища концентрація активних форм 
кисню, скоріш за все, пов’язана з більш високим ризи-
ком вірусної персистенції чи прогресії, а збирання ві-
русних частинок може залежати від місцевого окисно-
відновного градієнта [19]. Окисно-відновний потенці-
ал селеніту у кислих розчинах відносно низький, тому 
відповідні високі антиоксидантні властивості можуть 
бути корисними у різних фармацевтичних умовах 
[20]. Також вагінальний гель містить частинки сильно 
диспергованого діоксиду кремнію (SiO2), які можуть 
зв’язувати білкові молекули. Результати попереднього 
дослідження тривалістю 16 тижнів свідчать про те, що 
внутрішньовагінальне уведення гелю покращує цито-
логічний стан у жінок з патологічними результатами 
мазка з шийки матки порівняно з контрольною групою 
[21]. У цьому дослідженні ми намагалися визначити 
подальші характеристики дії гелю.

ПАЦІЄНТИ ТА МЕТОДИ
Дизайн дослідження
Це контрольоване дослідження було проведено з 

метою оцінити вплив інтравагінального гелю, який 
містить сильно диспергований діоксид кремнію (SiO2) 
та антиоксидантну суміш з лимонної кислоти та селе-
ніту натрію, на підозрілі результати цитологічного до-
слідження мазка з шийки матки.

У дослідженні взяли участь 206 жінок, з яких 
100 було зараховано до лікувальної групи, а 106 – до 
групи контролю. Вік учасниць становив від 25 до 60 
років. У них у всіх було встановлено цитологічний 
діагноз ASC-US (атипові клітини плоского епітелію 
нез’ясованого генезу), LSIL (слабовиражене плоско-
клітинне інтраепітеліальне ураження), ASC-H (атипо-
ві клітини плоского епітелію нез’ясованого генезу, які 
не дозволяють виключити HSIL) або HSIL (сильно 
виражене плоскоклітинне інтраепітеліальне уражен-
ня) згідно з системою класифікації Бетесда. Учасниці 
підписали інформовану згоду, мали негативні резуль-
тати тесту на вагітність, а також використовували на-
лежні методи контрацепції протягом усього періоду 
проведення дослідження. 

Жінки з онкологічною карциномою, імунологіч-
ними захворюваннями, хронічними вірусними ін-
фекціями (у тому числі й гепатитом), які отримують 
імуносупресивне лікування, вагітні, мають алергію 
до будь-якого компонента гелю, а також у яких за ре-
зультатами кольпоскопії виникла підозра на інвазивну 
карциному, були виключені з дослідження.

Пацієнткам було проведено цитологічні тести, ви-
значено наявність онкомаркерів р16/Кі65 і статус ін-
фікування ВПЛ з високим ризиком на початку про-
ведення дослідження (див. нижче). Після цього жінки 
з лікувальної групи повинні були наносити 5 мл ін-
травагінального гелю («DeflaGyn®», Exeltis Germany 
GmbH, Ismaning, Germany) протягом 3×28 днів за до-
помогою одноразового аплікатора. Під час менструації 
було рекомендовано припинити використання на час 
кровотечі (3–5 днів протягом циклу).

Через три місяці так само, як і до цього, повто-
рювали визначення цитологічного статусу, експресії 

білків-онкомаркерів р16/Кі67 та інфікованості ВПЛ 
з високим ризиком. Крім того, ще через три місяці 
(«шість місяців») – періоду, протягом якого учасниці 
не отримували жодного лікування, було проведено ци-
тологічний аналіз мазків з шийки матки та визначено 
експресію р16/Кі67.

Кінцева точка дослідження полягала в успішному 
лікуванні, яке визначали за регресією у цитологічних 
змінах до таких, що є менш вираженими, або за по-
вною ремісією до NILM (злоякісність неможливо ви-
значити) та кліренсом ВПЛ з високим ризиком. Також 
проводився тест на експресію р16/Кі67. Безпечність 
використання вагінального гелю «DeflaGyn®» оціню-
вали шляхом реєстрації побічних ефектів і визначення 
системної абсорбції селену.

Дослідний матеріал
Вагінальний гель «DeflaGyn®» (Exeltis Germany 

GmbH, Ismaning) створено на основі водного розчину, 
сильно диспергованого SiO2 (2 мг/мл), який може аб-
сорбувати патогени та інші частинки, а також натрію 
селеніту пентагідрату з актиоксидантними властивос-
тями (0,166  мг/мл, що еквівалентно 250  мкг селену 
у щоденній дозі, яка становить 5  мл); а кислотність 
посилено за допомогою лимонної кислоти (4,96  мг/
мл) таким чином, щоб рівень рН становив 3,0. Інши-
ми компонентами, які виконують роль консервантів і 
гелетвірних речовин, є гідроксіетилцелюлоза, сорбат 
калію і бензоат натрію відповідно.

Забір зразків і методи аналізу
На початку дослідження, через три і шість місяців па-

цієнткам робили мазок з шийки матки, який після цього 
фарбували за Папаніколау та оцінювали згідно з систе-
мою класифікації Бетесда. Крім того, у зразках визначали 
експресію білків-онкомаркерів р16 і Кі67 за допомогою 
тесту «CINtec® PLUS» (Roche Diagnostics, Basel, Switzer-
land). Відповідно до цього тесту подвійне зафарбовування 
свідчить про онкогенну трансформацію клітин. 

Визначення ВПЛ виконували за допомогою тесту 
«cobas® 4800» (Roche Molecular Systems, Inc., Branch-
burg, NJ, USA) – тест-системи на основі ПЛР, яка ви-
значає ДНК ВПЛ з високим ризиком, до яких нале-
жать 16-й і 18-й штами, а також ще 12 типів, пов’язаних 
з високим ризиком. Оцінювання абсорбції селену про-
водили шляхом визначення його концентрації у сиро-
ватці крові на початку дослідження та через три місяці.

Для оцінювання описових даних використовува-
ли програму «Microsoft Office Excel». Статистичний 
аналіз проводили за допомогою програмного забезпе-
чення «Quickcalcs» (http://www.graphpad.com/quick-
calcs/; GraphPad Software, San Diego, CA 92108). Дво-
сторонній точний тест Фішера і р-величину викорис-
товували для вираховування статистичної значущості 
взаємозв’язку між лікуванням вагінальним гелем 
«DeflaGyn®» і цитологічним покращанням, кліренсом 
ВПЛ і результатами тесту «CINtec® PLUS».

Схвалення етичної комісії
Схвалення етичної комісії було отримано від Муль-

тицентрового етичного комітету (Медична палата 
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Республіки Чехія, лютий 2017 р.) і Локального етич-
ного комітету (Брно/Всетін, Оломоуц, Прага, жовтень 
2017 р.). Це дослідження було зареєстровано у реєстрі 
ISRCTN під номером ID ISRCTN11009040 (http://doi.
org/10.1186/ISRCTN11009040).

РЕЗУЛЬТАТИ
Цитологічні результати
У дослідженні взяли участь сто жінок з патоло-

гічними змінами у мазку з шийки матки. Вони отри-
мали лікування вагінальним гелем, що містить SiO2, 
селеніт і лимонну кислоту. У цій групі у 22% випад-
ків було встановлено діагноз ASC-US, у 58% – LSIL, 
у 9% – ASC-H, a в 11% – HSIL (рисунок 1; ліва по-
ловина графіку, чорні стовпчики). У групі, з якою 
порівнювали результати експериментального ліку-

вання (група, яка не отримувала терапії), початкові 
дані були зіставними: зі 106 жінок у 23,6% було вста-
новлено ASC-US, у 55,7% – LSIL, у 16% – ASC-H, a 
y 4,7% – HSIL (рисунок 1; права половина графіку, 
чорні стовпчики).

Протягом перших 3 місяців дослідження жодна 
учасниця не припинила своєї участі. Однак шість жі-
нок з лікувальної групи та одна жінка з групи контро
лю вибули з дослідження протягом тримісячного пері-
оду спостережень.

Після лікування вагінальним гелем протягом трьох 
місяців у 75% пацієнток покращилися цитологічні ре-
зультати (тобто відбулося повне зникнення патологіч-
них змін або їхній перехід на нижчий ступінь). Через 6 
місяців покращання спостерігалося у 80,9% учасниць. 
Як наведено у таблиці 1, у 56% мазків з шийки матки 

Таблиця 1
Результати цитологічного дослідження мазків з шийки матки жінок, які отримували лікування вагінальним гелем

Примітка. Затінення комірок відображає різні цитологічні зміни: чорний – прогресія до вищого ступеня уражень, сірий – персистенція, світло-сірий 
– регресія до нижчого ступеня уражень, білий – зміни, що не викликають підозри (ремісія). Через 6 місяців були використані інші вихідні значення 
(«дані 2»), оскільки декілька пацієнток припинили участь у дослідженні.

Рисунок 1. Результати цитологічного дослідження мазків з шийки матки. Наведено відсотковий розподіл. 
Мазки було взято на початку дослідження (чорні стовпчики), через 3 місяці (сірі стовпчики) і через 6 місяців 
(білі стовпчики). Одна група жінок отримувала лікування вагінальним гелем, який містить селеніт і SiO

2
, протягом 

3 місяців (ліва половина графіку; n=100 на початку дослідження і n=94 через 6 місяців); група порівняння не 
отримувала жодного лікування (права половина графіку; n=106 на початку дослідження і через 3 місяці, n=105 
через 6 місяців). Протягом тримісячного періоду спостереження пацієнтки не отримували жодного лікування
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було встановлено відсутність внутрішньоепітеліаль-
ного ураження чи злоякісних змін (NILM), у 34% ви-
падків – низький ступінь змін (ASC-US i LSIL), у 7% 
випадків було діагностовано ASC-H, а 3% через три 
місяці було віднесено до категорії HSIL з подальшим 
покращанням через шість місяців. Більш детально (та-
блиця 2) – 79,3% початкових випадків з LSIL і 76,2% 
випадків з ASC-US покращились, тоді як у 4,8% і 5,2% 
з них відбулося прогресування до вищого ступеня че-
рез шість місяців. У 100% змін, початково класифіко-
ваних як ASC-H, і 88,9% HSIL спостерігалося покра-
щання через шість місяців.

У групі, яка не отримувала жодного лікування, спо-
стерігалися менш виражені зміни (рисунок 1 і таблиця 
3). Після закінчення дослідження (6 місяців) у 37,1% 
учасниць покращилися результати ПАП-тесту. Більш 
детально – у 16,2% не було знайдено підозрілих змін, 
тоді як у 71,4% випадків було встановлено ураження 
нижчого ступеня (ASC-US або LSIL), а у 12,4% випад-
ків – ураження вищого ступеня (ASC-H або HSIL). 
У тих пацієнток, яким початково було діагностовано 

ураження низького ступеня (ASC-US i LSIL), покра-
щання спостерігалося у 25% і 23,7% випадків відпо-
відно. Покращання також відбулося в усіх учасниць з 
початково встановленим HSIL і у 82,4% – з ASC-US. 
Однак в одному випадку ASC-H відбулася прогресія 
до HSIL (таблиця 2). 

Згідно зі статистичним аналізом, виконаним за до-
помогою точного тесту Фішера, використаного для по-
рівняння незалежних вибірок, взаємозв’язок між ліку-
ванням вагінальним гелем і загальним покращанням 
результатів цитологічного дослідження був значущим, 
якщо порівнювати з групою, яка не отримувала ліку-
вання (p<0,0001).

Визначення ВПЛ з високим ризиком і р16/Кі67
Кліренс ВПЛ з високим ризиком оцінювали для 

визначення ефективності вагінального гелю. У 87,0% 
пацієнток, віднесених до групи лікування, на почат-
ку дослідження було встановлено позитивний статус 
щодо інфікування ВПЛ з високим ризиком. Цей по-
казник знизився до рівня 41% позитивних резуль-

Таблиця 2
Ремісія, регресія, персистенція та прогресія цитологічних змін

Примітка. У відсотках наведено питому вагу ASC-US, LSIL, ASC-H i HSIL через 3 і 6 місяців. Ремісія: повне зникнення, регресія: зміна до нижчого 
ступеня; персистенція: відсутність змін у результатах; прогресія: зміна до вищого ступеня.

Таблиця 3
Зміни у результатах цитологічного дослідження мазків з шийки матки жінок, які не отримували лікування

Примітка. Затінення комірок відображає різні цитологічні зміни: чорний – прогресія до вищого ступеня уражень, сірий – персистенція, світло-сірий – 
регресія до нижчого ступеня уражень, білий – зміни, що не викликають підозри (ремісія).
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татів через три місяці, що відповідало 53% кліренсу 
(таблиця 4). 

На рисунку 2 зображено розподіл позитивних тес-
тів на ВПЛ з високим ризиком і його кліренс для кож-
ної цитологічної групи. З нього видно, що більшість 
уражень, які регресували до NILM або регресували 
до ASC-US, також стали ВПЛ-негативними через три 
місяці (рисунок 3). У більшості жінок, які мали ура-
ження високого ступеня, залишилася інфекція ВПЛ з 
високим ризиком.

У групі порівняння кліренс ВПЛ не спостерігався. 
Навпаки, відсоток інфікованих ВПЛ пацієнток зріс на 
6 відсотків за три місяці (83,0% на противагу 78,3% на 
початку дослідження; таблиця 4). Ці результати відпо-
відають даним щодо цитологічних результатів, згідно з 
якими загальне покращання було менш значним. Крім 
того, 50% непідозрілих мазків (NILM) і 64,3% ASC-US 
були позитивними за ВПЛ-інфекцією з високим ризи-
ком (на противагу 14,3% і 27,8% відповідно у групі, яка 
отримувала лікування). 

Рисунок 2. ВПЛ-статус жінок, віднесених до різних цитологічних груп. Наведено результати пацієнток з 
експериментальної групи (верхній ряд) і з групи контролю (нижній ряд) на початку дослідження (ліва половина) і 
через 3 місяці (права половина)

Таблиця 4
Взаємозв’язок між позитивним статусом щодо ВПЛ і 

результатами цитологічного дослідження

Примітка. У таблиці наведено відсоткові значення інфікованості ВПЛ 
з високим ризиком для кожної цитологічної групи окремо та для 
загальної кількості пацієнток.
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Вплив лікування вагінальним гелем на загальний 
рівень кліренсу ВПЛ був статистично значущим згід-
но з точним тестом Фішера (р<0,0001).

Окрім того, кількість позитивних результатів тесту 
«CinTec® PLUS» зменшилася у групі, яка отримувала 
лікування гелем. На рисунку 3 наведено дані, отрима-
ні на початку дослідження, а також через три і шість мі-
сяців. На початку 75% усіх жінок, віднесених до експе-
риментальної групи, мали позитивні результати тесту 
«CinTec® PLUS»; 90% пацієнток з ураженнями високого 
ступеня (ASC-H i HSIL) також були позитивними, а в 
осіб з ураженнями низького ступеня, цей тест був пози-
тивний у 69,0% випадків з LSIL і у 77,3% випадків з ASC-
US. Через три місяці тільки 12,0% учасниць досліджен-
ня мали позитивні результати тесту «CinTec® PLUS»,  
надалі цей показник зменшився до 5,3% через шість міся-
ців. Такі зміни спостерігалися в усіх цитологічних групах. 

Група порівняння мала більшу кількість позитив-
них результатів тесту «CinTec® PLUS» на початку до-
слідження (91,5%), а через шість місяців цей показник 
зменшився до 75,2% загалом. У цій групі зникнення 
експресії онкомаркерів спостерігалося тільки у паці-

єнток з цитологічними змінами низького ступеня – 
ASC-US і LSIL (таблиця 5). Загальний вплив лікуван-
ня вагінальним гелем на результати тесту «CinTec® 
PLUS» був статистично значущим через 3 і 6 місяців 
(p<0,0001), якщо порівнювати ці показники з контр-
ольною групою. Загалом кількість позитивних тестів 
«CinTec® PLUS» була незвично великою у пацієнток 
з цієї групи, навіть у тих, які мали ураження низького 
ступеня. Тому на отримані результати могли вплинути 
якісь інші чинники.

Безпечність вагінального гелю
Учасниці, віднесені до групи, яка отримувала ліку-

вання, повідомили про 42 несприятливих випадки. З 
них 12 випадків виникли у чотирьох пацієнток і, най-
імовірніше, не були пов’язані з використанням засобу, 
або такий зв’язок невідомий. Більшість побічних реак-
цій мали легкий або помірний ступінь тяжкості; серед 
них свербіж чи відчуття печіння у піхві, кров’янисті 
виділення, посилення вагінальної кровотечі, вагіналь-
ний мікоз або герпес, а також незначні спазми у живо-
ті. Це не вимагало припинення лікування. При цьому 

Рисунок 3. Наявність експресії онкомаркерів р16/Кі67 (за результатами тесту «CinTec® PLUS») у жінок з різних 
цитологічних груп. Наведено результати пацієнток з експериментальної групи (верхній ряд) і з групи контролю 
(нижній ряд) на початку дослідження, через 3 і 6 місяців
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не було повідомлено при жоден тяжкий несприятли-
вий випадок, який міг би бути пов’язаний з викорис-
танням засобу.

Концентрацію селену вимірювали у пацієнток з 
групи лікування через три місяці від початку терапії. 
Зважаючи на те, що ріст концентрації селену не спо-
стерігався, було підтверджено відсутність його систем-
ної абсорбції.

ОБГОВОРЕННЯ
У 3/4 жінок з LSIL i ASC-US, які отримували лі-

кування, було відзначено покращення результатів ци-
тологічного дослідження, яке виражалося у регресії до 
уражень нижчого ступеня чи повному зникненні підо
зрілих змін через шість місяців. У групі порівняння 
покращення спостерігалося у приблизно 1/4 пацієн-
ток з LSIL i ASC-US. Щодо уражень високого ступеня, 
то в обох групах вдалося отримати майже однакові ре-
зультати (90–100%), але кількість таких випадків була 
відносно невеликою. Загалом ураження низького сту-
пеня демонструють хорошу тенденцію до спонтанної 
регресії, яка виникає у 70–90% випадків залежно від 
дизайну дослідження та тривалості періоду спостере-
ження [10, 20, 22, 23]. 

У літературі можна знайти дані, які свідчать про те, 
що за шість місяців регресує 50% ASC-US i LSIL, однак 
цей процес може тривати до 26 місяців [10]. При цьому 
прогресія до ЦІН 2+ спостерігається у 10–29% випад-
ків [7, 20, 24]. Персистенція ASC-US або LSIL свідчить 
про значне зростання ризику розвитку диспластичних 
перетворень у майбутньому [7, 8, 22]. Через це корис-
ним є сприяння регресії таких змін. Декілька факторів 
впливають на прогресування уражень до вищого сту-
пеня [25–27], однак найголовнішим фактором ризику 
є персистенція штамів ВПЛ з високим ризиком [9, 10, 
24, 26–28].

У поточному дослідженні кліренс ВПЛ відбувся у 
53% випадків через три місяці від початку лікування 
вагінальним гелем. Більшість негативних результатів 
була отримана у пацієнток з NILM i ASC-US. Кліренс 
ВПЛ-інфекції залежить від дії кількох кофакторів, до 
яких належать, наприклад, вік, використання презер-
вативів, наявність супутніх інфекцій піхви, а також 
відмінності між різними штамами ВПЛ з високим ри-
зиком [24, 29]. Через це частота кліренсу у жінок з нор-
мальними результатами цитологічного дослідження 
становить 43% протягом чотирьох місяців або з серед-
ньою тривалістю 224 дні, і близько 90% ВПЛ-інфекцій 
зникає протягом двох років [24, 29–31]. 

За наявності патологічних змін у мазку з шийки 
матки кліренс ВПЛ зазвичай є нижчим [24], а рівень 
дворічної кумулятивної регресії, за опублікованими 
даними, коливається у межах 35–53% [32]. Зважаючи 
на це, можна вважати, що лікування вагінальним гелем 
сприяє кліренсу ВПЛ з високим ризиком. Цю точку 
зору підтверджують результати, отримані у контроль
ній групі, у якій не було зареєстровано жодного ви-
падку зникнення ВПЛ-інфекції з високим ризиком за 
тримісячний період (таблиця 4). Тому лікування вагі-
нальним гелем, що містить SiO2, може сприяти клірен-
су ВПЛ.

Зважаючи на загальну велику поширеність ВПЛ-
інфекції високого ризику у пацієнток з ASС-US, яка 
не обов’язково свідчить про наявність чи розвиток 
гістологічних змін вищого ступеня [33], інші діагнос-
тичні інструменти, такі, як, наприклад, подвійне ви-
значення білків-онкомаркерів р16 і Кі67, починають 
усе частіше використовувати для оцінювання ASC-US 
і LSIL з метою диференціації характеру цих уражень: 
чи вони є (пост-)запальними чи справді передракови-
ми змінами, тобто ЦІН 2/3 [34–30]. Вище зазначений 
тест «CinTec» також використовували у поточному 
дослідженні. Він продемонстрував неочікувано вели-
ку кількість позитивних результатів на початку дослі-
дження (таблиця 4). 

Згідно з даними, які можна знайти у літературі, 
близько 25–30% ASC-US і 25–52% LSIL є р16/Кі67-
позитивними, що свідчить про можливість наявності 
уражень вищого ступеня [23, 35, 39]. На початку цього 
дослідження у 80% жінок з ASC-US і 96% з LSIL було 
виявлено експресію зазначених онкомаркерів. Крім 
того, 7,1% учасниць зі змінами, які не викликають під-
озри, теж мали позитивні результати тесту на виявлен-
ня р16/Кі67 через 3 і 6 місяців. Загалом ці показники 
були вищими у групі, яка не отримувала жодного лі-
кування. Висока частота наявності онкомаркерів р16/
Кі67 корелює з незвично великою кількість ВПЛ-
позитивних результатів у пацієнток з цитологічними 
змінами низького ступеня: ASC-US i LSIL (таблиця 5). 
У групі, яка отримувала лікування вагінальним гелем, 
було зареєстроване значне зменшення кількості р16/
Кі67-позитивних випадків, у той час як ці показники 
залишалися високими у групі порівняння.

Хоча отримані дані підтверджують результати 
скринінгу на ВПЛ з високим ризиком і ПАП-тесту, ко-
реляція між результатами тесту «CinTec» і ПАП-тесту 
виглядає неправильною. Загально прийнято вважати, 
що ПАП-тест є доволі суб’єктивним. Це призводить 
до варіабельності результатів у різних дослідників 
[40–42]. Тому у нашому випадку могла спостерігатися 

Таблиця 5
Взаємозв’язок між наявністю експресії онкомаркерів 
р16/Кі67 і результатами цитологічного дослідження

Примітка. У таблиці наведено відсоткові значення позитивних 
результатів тесту «CinTec® PLUS» для кожної цитологічної групи окремо 
та для загальної кількості пацієнток. 
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Схвалення етичної комісії та інформована згода на участь
Схвалення етичної комісії було отримано від Мультицентрового етичного комітету (Медична палата Республіки 
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Реєстр клінічних досліджень: ISRCTN: IDISRCTN11009040 (http://doi.org/10.1186/ISRCTN11009040).
Фінансування:
Це дослідження було профінансовано «DEFLAMED International s.r.o.», м. Прага, Чеська Республіка.
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Pedro-Antonia Regidor і Manuela Sailer відповідали за практичну реалізацію дослідження. Anna Müller відповідала 

за написання та координацію дослідних центрів.
Конфлікт інтересів:
Pedro-Antonia Regidor, Manuela Sailer і Anna Müller є співробітниками «Exeltis Healthcare».

ПОСИЛАННЯ

недостатня діагностика мазків з шийки матки, зафар-
бованих за Папаніколау. Незважаючи на це, і тестуван-
ня на ВПЛ з високим ризиком, і результати «CinTec» 
продемонстрували чітку тенденцію до покращання 
після лікування гелем. Гіпотетичний принцип дії ґрун-
тується як на абсорбуючих властивостях SiO2, так і на 
антиоксидантному впливі селеніту. 

Абсорбція вірусів на поверхню різних частинок 
– це процес, який залежить від багатьох біохімічних 
і біофізичних параметрів і який є предметом дослі-
джень протягом багатьох років [43]. Абсорбцію віру-
сів також вивчали в контексті її можливого застосу-
вання у медицині [44, 45]. Щодо ВПЛ, то на сьогодні 
ще не було описано точного механізму адгезії до дис-
пергованого SiO2 у середовищі піхви, однак вдалося 
продемонструвати адгезію білкових частинок. Анти-
оксидантна дія кислого селеніту, який також вхо-
дить до складу засобу, може впливати на створення 
сприятливого піхвового середовища, яке допомагає 
запобігати інфікуванню епітеліальних клітин но-

вими патогенами, зменшувати оксидантний стрес і, 
отже, покращувати ендогенну імунну відповідь [19]. 
Саме тому використання вагінального гелю з SiO2, 
селенітом і лимонною кислотою може запобігати 
прогресії цервікальних уражень, сприяти кліренсу 
ВПЛ з високим ризиком і ремісії патологічних змін 
у мазках з шийки матки.

ВИСНОВКИ
Інтравагінальний гель, який містить сильно дис-

пергований SiO2 та антиоксидантну суміш з лимон-
ної кислоти і селеніту натрію, продемонстрував через 
шість місяців цитологічне покращання за результа-
тами ПАП-тесту у 80,9% пацієнток, а кліренс ВПЛ з 
високим ризиком було зареєстровано у 53% випадків. 
Тільки у 5,3% жінок спостерігалася експресія онкомар-
керів р16/Кі67 через шість місяців. 

Отже, досліджуваний вагінальний гель може спри-
яти зникненню підозрілих цитологічних змін і клірен-
су ВПЛ-інфекції з високим ризиком.
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Correction of urodynamic disorders in women with 
genitourinary syndrome using a fractional CO

2
-laser

V.O. Beniuk, V.M. Goncharenko, M.S. Puchko, A.A. Momot, T.V. Kovaliuk, V.O. Polovynka 
Bogomolets National Medical University, Kyiv

This article is devoted to the treatment of urodynamic disorders in women with the genitourinary syndrome by using 
a fractional CO2-laser. Nowdays, the development of genitourinary syndrome is an urgent problem among women of 
different ages. Genitourinary disorders are a complex of symptoms associated with the development of atrophic and 
dystrophic processes in the estrogenic tissues (the urethra, lower third of the uterus, pelvic floor ligaments and muscles). 
The objective: to determine the pathogenetic effectiveness of CO2 laser in the treatment of urodynamic disorders in 
premenopausal women with genitourinary syndrome.
Materials and methods. The study covered 130 female patients with symptoms of the genitourinary syndrome. The 
patients were divided into two groups depending on their treatment. The main group consisted of 56 women using CO2 
laser therapy. The comparison group consisted of 74 women who were treated with local application of hormone. To 
assess the efficacy of treatment and the functional status of the lower urinary tract, a comprehensive pre-treatment and 
post-treatment urodynamic examination were performed.
Results. The average age of the patients in the examined groups was 47.2±2.5 years. After the treatment, the urodynamic examination 
showed an increase of the maximal intraurethral pressure from 16.8±17.9 to 26.7±21.2 mm Hg in the main group (p<0.01). The 
urethral closure pressure increased from 15.3±13.2 to 26.8±18.5 mm Hg (p<0.01). These changes were found upon examination 
of the functional length of the urethra, which increased from 2.0±0.3 to 3.0±0.4 cm, and thus reached normative values for healthy 
women. At the same time, the pre-treatment and post-treatment indicators did not statistically differ in comparison group.
Conclusions. The results of the study show that the MonaLisaTouch method of laser fractional ablation of vaginal and 
vulva epithelium is highly effective compared with local hormonal therapy and can be recommended as a monotherapy for 
urogenital disorders and pelvic floor dysfunction. 
Key words: genitourinary syndrome, CO2-laser, estriol, urodynamic examination.

Корекція уродинамічних порушень у жінок з генітоуринарним синдромом шляхом 
застосування фракційного СО

2
-лазера

В.О. Бенюк, В.М. Гончаренко, М.С. Пучко, А.А. Момот, Т.В. Ковалюк, В.О. Половинка

Стаття присвячена корекції уродинамічних порушень у жінок з генітоуринарним синдромом шляхом застосування 
фракційного СО2-лазера. Сьогодні розвиток генітоуринарного синдрому є актуальною проблемою серед жінок різного віку. 
Генітоуринарні розлади – це комплекс симптомів, пов’язаних з розвитком атрофічних і дистрофічних процесів в естро-
генозалежних тканинах (піхва, сечівник, сечовий міхур, нижня третина сечоводів, зв’язки і м’язи тазового дна). 
Мета дослідження: визначення та патогенетичне обґрунтування ефективності використання СО2-лазера у лікуванні 
уродинамічних порушень у пацієнток у пременопаузальний період з генітоуринарним синдромом.
Матеріали та методи. Обстежено 130 пацієнток з симптомами генітоуринарного синдрому. Залежно від призначеної 
терапії їх розподілено на дві групи. До основної групи увійшли 56 жінок, яким запропоновано терапію із застосуванням 
СО2-лазера. До групи порівняння включено 74 жінки, яким призначали терапію з місцевим застосуванням естріолу.
З метою оцінювання ефективності лікування та функціонального стану нижніх сечовидільних шляхів проводили ком-
плексне уродинамічне дослідження до лікування та після нього.
Результати. Середній вік пацієнток обстежених груп становив 47,2±2,5 року. Після проведеного лікування за дани-
ми уродинамічного дослідження в основній групі відзначено збільшення максимального внутрішньоуретрального тиску 
– з 16,8±17,9 до 26,7±21,2 мм вод.ст. (р<0,01). Тиск закриття сечівника збільшився з 15,3±13,2 до 26,8±18,5 мм вод.ст. 
(р<0,01). Достовірні зміни зафіксовані під час дослідження функціональної довжини сечівника, яка збільшилась з 2,0±0,3 
до 3,0±0,4 см, тим самим досягнувши нормативних показників даної величини для здорових жінок. У той самий час по-
казники в групі порівняння до та після лікування статистично не відрізнялись.
Заключення. Результати дослідження свідчать, що метод лазерної фракційної абляції вагінального епітелію та вульви 
MonaLisaTouch є високоефективним порівняно з місцевою гормональною терапією і може бути рекомендований як 
монотерапія урогінекологічних розладів та дисфункції тазового дна. 
Ключові слова: генітоуринарний синдром, СО2-лазер, естріол, уродинамічне дослідження.

Коррекция уродинамических нарушений у женщин с генитоуринарным синдромом путем 
применения фракционного СО

2
-лазера

В.А. Бенюк, В.Н. Гончаренко, М.С. Пучко, А.А. Момот, Т.В. Ковалюк, В.А. Половинка 

Статья посвящена коррекции уродинамических нарушений у женщин с генитоуринарным синдромом путем примене-
ния фракционного СО2-лазера. Сегодня развитие генитоуринарного синдрома является актуальной проблемой среди 
женщин всех возрастов. 



РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ
REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN  
№4 (49)/2021

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

59

Н А  Д О П О М О Г У  Л І К А Р Ю - П Р А К Т И К У

Генитоуринарные расстройства – это комплекс симптомов, связанных с развитием атрофических и дистрофических 
процессов в эстрогензависимых тканях (влагалище, мочеиспускательный канал, мочевой пузырь, нижняя треть моче-
точников, связки и мышцы тазового дна). 
Цель исследования: определение и патогенетическое обоснование эффективности использования СО2-лазера в лече-
нии уродинамических нарушений у пациенток в пременопаузальный период с генитоуринарным синдромом.
Материалы и методы. Обследовано 130 пациенток с симптомами генитоуринарного синдрома. В зависимости 
от назначенной терапии их распределено на две группы. В основную группу вошли 56 женщин, которым предло-
жено терапию с применением СО2-лазера. В группу сравнения вошли 74 женщины, которым назначали терапию с 
местным применением эстриола. С целью оценки эффективности лечения и функционального состояния нижних 
мочевыводящих путей проводили комплексное уродинамическое исследование до лечения и после него.
Результаты. Средний возраст пациенток обследованных групп составил 47,2±2,5 года. После проведенного лечения 
по данным уродинамического исследования в основной группе отмечено увеличение максимального внутриуретраль-
ного давления – с 16,8±17,9 до 26,7±21,2 мм вод.ст. (р<0,01). Давление закрытия мочеиспускательного канала увели-
чилось с 15,3±13,2 до 26,8±18,5 мм вод.ст. (р<0,01). Достоверные изменения зафиксированы при исследовании функ-
циональной длины мочеиспускательного канала, которая увеличилась с 2,0±0,3 до 3,0±0,4 см, тем самым достигнув 
нормативных показателей данной величины для здоровых женщин. В то же время показатели в группе сравнения до и 
после лечения статистически не отличались.
Заключение. Результаты исследования показывают, что метод лазерной фракционной абляции вагинального эпите-
лия и вульвы MonaLisaTouch является высокоэффективным по сравнению с местной гормональной терапией и может 
быть рекомендован в качестве монотерапии урогинекологических расстройств и дисфункции тазового дна.
Ключевые слова: генитоуринарный синдром, СО2-лазер, эстриол, уродинамическое исследование.

The Genitourinary syndrome (GS) is a complex of symptoms 
that manifest as a dysfunction in the genitourinary system 

in women after 45 years. The development of this pathology 
is primarily associated with a decrease in the content of 
estrogens and other important sex hormones. According 
to WHO data, the complex of GS manifestations includes 
changes in the external genitals, vagina, urethra and bladder, 
manifested by atrophic cystourethritis, genital prolapses, 
urinary incontinence, dyspareunia and vulvovaginal atrophy 
[1, 3, 5, 6, 21, 29, 32–34].

The clinical picture of atrophic cystourethritis (AC) 
is represented by cystalgia, frequent urination, nycturia 
and urinary incontinence [7, 8, 28]. The main common 
complaints of patients with vulvovaginal atrophy (VVA) 
and AC are itching, burning, dryness, vaginal discomfort, 
dyspareunia, bleeding from the vagina during or after 
sexual intercourse, pain and burning during the process 
of urination, frequent urination, nycturia, recurrent 
infections of the urogenital tract and urgent urges to 
urinate. As a rule, complaints are persistent and progress 
over the time [9, 11, 15, 17, 26, 30–32].

Along with GS, women of this ages often suffer from 
genital prolapse (GP), which is the result of the pelvic floor 
muscles and ligaments failure due to the lack or destruction 
of collagen fibers [9, 10]. Other possible factors for the GP 
occurrence include: pregnancy and childbirth, pathology 
of the uterine ligaments, chronic intra-abdominal pressure 
increase, hypoestrogenia, violations of the innervation and 
circulation of the pelvic floor, biochemical changes in the 
perineal tissues and genetic predisposition. Anterior vaginal 
wall prolapse is often accompanied by the urinary system 
functional disorders [11].

One of the most relevant and common genitourinary 
disorders is urinary incontinence (UI). This problem can occur 
in women as an independent disease or as a GP complication. 
According to the pathogenetic mechanisms UI is divided into 
3 types: stressful, imperative and mixed. The prevalence of this 
pathology in the population is 30–50% and it negatively affects 
on the life quality of female population [11–13].

In 50–70% of cases, vulvovaginal disorders are combined 
with cystourethral atrophy, that is explained by the 

presence of estrogen receptors in all pelvic organs, including 
ligaments and pelvic floor muscles. The estrogen deficiency 
leads to thinning of the squamous epithelium, reduction of 
lactobacilli number and vaginal pH increase which causes 
a vaginal biocenosis violation and supports a recurrent 
inflammatory reaction. Therefore, with an estrogen level 
decrease the following characteristic symptoms of atrophic 
changes appear. These symptoms do not pass over the time 
and lead to pelvic organs disorders [12–14].

Today, the main link in GS pathogenesis is considered 
to be undifferentiated connective tissue dysplasia 
(UСTD), which is manifested by a decrease in strength 
and a violation of the structure of the main components 
of connective tissue. The UСTD is manifested by the 
external phenotypic signs of connective tissue dysplasia, 
but are not included into one of the known syndroms of 
connective tissue pathology [2, 13, 15].

Today, the connective tissue dysplasia is understood as a 
violation of its development, which is characterized by defects 
in the main substance and fiber. Among the main causes of the 
UСTD are changes in the rate of synthesis and construction 
of collagen and elastin, the synthesis of immature collagen, 
violation of the structure of collagen and elastin fibers due to 
their insufficient lumbar stitching [2, 13, 15]. Collagen acts as the 
main protein of the extracellular matrix and connective tissue. In 
humans, about 50 genes have been identified that encode various 
types of collagen and form 19 types of collagen fibers [2, 5].

Thus, the main links in GS pathogenesis include: thinning 
and violation of the proliferation of the vaginal epithelium 
and urothelium, deterioration of blood supply, changes in 
the synthesis and exchange of collagen in the ligamentous 
apparatus of the pelvis, atrophy of myofibrils and violation 
of the anatomical location of the urinary system. All the 
above mentioned processes lead to the formation of atrophic 
changes in the urogenital tract epithelium [2].

Various conservative and surgical methods are used 
in GS treatment. The literature review indicates that the 
effectiveness of pharmacological agents in GS treatment 
is approximately 40–50%, but it has a short-term effect 
in most cases and can be achieved mainly in mild forms of 
GS [4, 5, 15, 16, 18, 24]. At the same time, side effects and 
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incompatibilities with a number of other drugs limit the 
possibility of their use [4, 15].

Currently, for the correction and treatment of GS, drugs 
containing estriol – a natural estrogen synthesized in the 
human body, and has a selective effect on the state of the 
urogenital diaphragm are widely used [12, 14, 22, 25–27]. 
However, given the increased risk of developing cancer, 
including breast cancer in this age group of women, the 
North American Menopausal Society and the International 
Society for the Study of Women’s Sexual Health advises 
to limit the systemic use of estrogen medications that can 
act as an etiopathogenic treatment. At the same time, the 
society emphasizes the relative safety of local estrogen forms 
application in order to reduce and prevent GS symptoms. 
The use of estriol drugs helps to restore the physiology of 
the urogenital tract: vaginal epithelium, connective tissue 
elements of collagen and elastin [21]. 

The positive effect of estriol medications is realized by 
selectively acting on the urogenital tract, restoring normal 
microflora and physiological pH value of the vaginal contents, 
improving the proliferation of the mucous membrane of 
the external genitals, reducing the possibility of urogenital 
infections and preventing the urinary incontinence [2, 32].

Physical therapy improves the contractile function 
of the pelvic floor muscles, eliminates a “gapping” effect 
of the perineum and restores an obturation function. 
However, physical therapy has almost no effect on the 
vaginal walls prolapse, whereas only the pelvic floor and 
lower third of the vagina are trained [5].

At the same time, none of these methods contributes 
to the complete disappearance of UI stress symptoms, 
and the frequency of relapses after the disease is high, 
which forces a woman to long-term monitoring and 
treatment, significantly impairing their life quality 
[4, 15]. The search for alternative treatment methods 
led to the development and implementation of the 
new technology for GS correction which is based on 
the use of laser energy [19, 20, 21, 29, 34].

It should be noted that currently more and more 
information about the prospects of using minimally 
invasive laser technologies in urogynecology is being 
accumulated. But the information about its clinical 
effectiveness and safety in the treatment of UI stress in 
women are provided only in a few sources [4, 15, 19–21, 
23]. Structural mechanisms of the therapeutic effect of 
laser radiation on the morpho-functional state of the 
vaginal walls after treatment with laser technologies 
remain insufficiently studied. Information about these 
mechanisms is provided only in selected publications [4, 
33, 35]. This determines the prospect of further research 
in this area and the purpose of our research.

The objective: to determine and justify 
pathogenetically the effectiveness of CO2-laser 
application in the complex treatment of genitourinary 
syndrome in perimenopausal period patients.

MATERIALS AND METHODS
In order to achieve the purpose, a prospective 

examination of 130 women at the age of 45–55 years 
who were treated in the Gynecological Department 
No. 2 of the Kyiv City Maternity Hospital No. 3 and 

in the Medical center «Academy of Your Health» 
with manifestations of genitourinary syndrome, was 
conducted. All women were divided into two groups 
depending on the prescribed therapy. The main 
group consisted of 56 premenopausal age women with 
genitourinary syndrome, who were offered the therapy 
with the CO2-laser application. Proposed laser therapy 
involved 4 sessions performing at an interval of 30–
45 days with a laser power of 40 W, exposure time of 
1000 MS and the distance between points-1000 microns. 

The comparison group was formed by 74 women 
with genitourinary syndrome manifestations, who were 
intended only for therapy with local estriol application at 
the rate of one application of cream per day for a month, 
followed by further dosage reduction to one application 
twice a week for 7 months. The total duration of treatment 
for women in both groups was 8 months.

The criteria for inclusion in the research were the 
age of the women (between 45 and 55 years), GS clinical 
manifestations and the absence of acute extragenital 
pathology.

The criteria for exclusion from the research were 
epilepsy and mental disorders, acute pelvic inflammatory 
processes, sex transmitted diseases, vaginal wall prolapse 
of the 3rd grade and uterine prolapse, pregnancy and 
postpartum period, menstruation and cancer. 

All patients before treatment had a set of examinations, 
including gynecological examination, cytological smear 
examination, ultrasound examination of the pelvic organs, 
pH-metry and Femoflor Screen testing. In the presence 
of GP, the severity of anterior and posterior vaginal walls 
prolapse was determined in the gynecological chair, and a 
cough test was performed.

To assess the functional status of the lower urinary 
tract, a comprehensive urodynamic examination (maximal 
intraurethral pressure, urethral closure pressure, functional 
length of the urethra) was performed. The efficacy of 
treatment was assessed before and after treatment based 
on the urodynamic data.

RESULTS
Both patients of the main and the comparison groups 

were comprehensive according to the place of residence, 
family and social status. That allowed to judge only 
the differences due to the method of stressful urinary 
incontinence treatment.

The average age of patients in the examined groups 
was 47.2±2.5 years, but their structure was significantly 
dominated by women over 52 years old. 

After the treatment according to the urodynamic 
examination, the maximum intraurethral pressure 
increased from 16.8±17.9 to 26.7±21.2 mm Hg in the main 
group (р<0.01). The urethral closure pressure increased 
from 15.3±13.2 to 26.8±18.5  mm  Hg (p<0.01). These 
changes were found upon examination of the functional 
length of the urethra, which increased from 2.0±0.3 
to 3.0±0.4  cm, and thus reached normative values for 
healthy women. At the same time, the indicators in the 
pre-treatment and post-treatment comparison groups did 
not statistically differ. The results of the intra-urethral 
pressure profile are presented in table.
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CONCLUSIONS
The inclusion of CO2-laser therapy to the complex treat-

ment of genitourinary syndrome can significantly reduce the 
manifestations of genitourinary disorders, which is confirmed 
by urodynamic examinations before and after treatment.

The positive therapeutic result of the CO2-laser, 
from our point of view, occurs due to the effect on the 

ethiopathogenetic mechanisms of the syndrome com-
plex. 

Thus, the results of our study show that the MonaL-
isaTouch laser fractionated ablation of the vaginal epithe-
lium and vulva is highly effective compared to local hor-
monal therapy and can be recommended as a monotherapy 
for pelvic floor dysfunction. 

Results of urethral profilometry before and after treatment, M±s

Indicators
Before treatment After treatment

Main group Comparison group Main group Comparison group

Maximum intra-urethral pressure, mm Hg 16,8±17,9 16,6±18,1 26,7±21,2** 17,6±18,2º

Urethral occlusion pressure, mmHg 15,3±13,2 15,8±14,1 26,8±18,5** 18,8±15,2º

Functional urethral length, cm 2,0±0,3 2,0±0,3 3,0±0,4* 2,5±0,4º

Note: – * Statistically significant differences in outcomes before treatment, p<0.05 (t-Student’s test); 
– ** statistically highly significant difference from the pre-treatment results, p<0.01 (t-test);
– º statistically insignificant differences in comparison to the pre-treatment results, p˃0.05 (t-test).
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Порівняльний аналіз сучасних підходів  
до корекції гіперпролактинемії у дівчат-підлітків 
із порушеннями менструальної функції
О.В. Горбунова, І.О. Юрченко 
Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика МОЗ України*, м. Київ 
Репродуктивна ендокринологія; № 5(55)/листопад 2020

Мета дослідження: порівняльний аналіз гормонального профілю пацієнток із порушеннями менструальної функції 
на фоні гіперпролактинемії в періоді статевого дозрівання після застосування різних методик лікування.
Матеріали та методи. Проведено комплексне клініко-лабораторне обстеження 94 дівчат-підлітків у періоді ста-
новлення менструальної функції. Середній вік пацієнток склав 14,0±1,5 року. Відповідно до тактики ведення учас-
ниці були розподілені на групи: І група (основна) – дівчата з порушеннями менструального циклу на фоні гіперпро-
лактинемії в періоді статевого дозрівання, в яких застосовувався запропонований авторами дослідження диферен-
ційований підхід (n=33); ІІ група (порівняння) – дівчата з порушеннями менструального циклу на фоні гіперпролак-
тинемії в періоді статевого дозрівання, які отримували загальноприйняте лікування (n=31); ІІІ група (контрольна) 
– здорові дівчата в періоді статевого дозрівання (n=30).
Для дівчат з вираженим дефіцитом маси тіла була рекомендована висококалорійна збалансована дієта, посилена 
білками, а також психотерапія; з недостатньою масою тіла – висококалорійна збалансована дієта, посилена білка-
ми; з нормальною і надлишковою масою тіла – фізичні тренування. За високих рівнів особистісної та ситуаційної 
тривожності рекомендувалася комплексна антистресова терапія. З метою корекції рівня пролактину і нормалізації 
менструальної функції у дівчат-підлітків застосовувався препарат Циклодинон® із м’якою дофамінергічною дією.
Результати. Отримані дані свідчили про зниження оваріального резерву у дівчат із порушеннями менструальної 
функції на фоні гіперпролактинемії вже з підліткового віку. В результаті лікування динаміка зменшення рівня про-
лактину у дівчат із гіпер- і гіпоменструальним синдромами та аменореєю в І групі була швидшою порівняно з ІІ гру-
пою. У пацієнток із гіперменструальним синдромом рівень пролактину не відрізнявся від такого у здорових дівчат 
вже через 3 місяці від початку терапії; з гіпоменструальним синдромом та аменореєю – через 6 місяців; терапевтич-
ний ефект зберігався впродовж усього першого року спостереження.
Висновки. В результаті лікування виявлено вдвічі більшу ефективність диференційованого підходу до ведення паці-
єнток із порушеннями менструального циклу на фоні гіперпролактинемії в періоді статевого дозрівання порівняно із 
загальноприйнятими методами лікування.
Ключові слова: гіперпролактинемія, порушення менструального циклу, гормональний профіль дівчат-підлітків, пролак-
тин, Циклодинон.

Comparative analysis of modern approaches to the correction of hyperprolactinemia in 
adolescent girls with menstrual dysfunction
O.V. Gorbunova, І.О. Yurchenko 

The objective: a comparative analysis of the hormonal profile in patients with menstrual disorders on the background of 
hyperprolactinemia during puberty after different treatments.
Materials and methods. 94 adolescent girls with formation of menstrual function were examined. The mean age of patients 
was 14,0±1,5 years. Participants were divided into groups according to the management: I (main) group – girls with menstrual 
disorders on the background of hyperprolactinemia during puberty, who received differentiated approach proposed by study 
authors (n=33); II (comparison) group – girls with menstrual disorders on the background of hyperprolactinemia during 
puberty, who received conventional treatment (n=31); III (control) group – healthy girls in puberty (n=30).
A high-calorie, balanced, protein-enhanced diet and psychotherapy for girls with severe weight loss; a high-calorie, balanced, 
protein-enhanced diet for girls with insufficient body weight; physical training for girls with normal weight and overweight 
was recommended. A comprehensive anti-stress therapy for high levels of personal and situational anxiety was recommended. 
The drug with a mild dopaminergic effect Cyclodynon® to correct prolactin levels and normalize menstrual function in 
adolescent girls was used.
Results. The obtained data indicate a decrease in ovarian reserve in girls with menstrual disorders on the background of 
hyperprolactinemia from adolescence age. Dynamics of prolactin reduction in girls with hyper- and hypomenstrual syndromes 
and amenorrhea in group I was faster compared to group II as a result of treatment. Prolactin level in patients with hypermenstrual 
syndrome as early as 3 months after the start of therapy did not differ from its level in healthy girls; in patients with hypomenstrual 
syndrome and amenorrhea – after 6 months. Therapeutic effect persisted throughout the first year of observation.
Conclusions. A differentiated approach to the management of patients with menstrual disorders on the background of 
hyperprolactinemia during puberty was found to be twice as effective as in conventional measures.
Keywords: hyperprolactinemia, menstrual irregularities, hormonal profile of adolescent girls, prolactin, Cyclodynon.

*Зараз – Національний університет охорони здоров’я імені П.Л. Шупика 
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Проблеми репродуктивного здоров’я нації тісно 
пов’язані з ефективним оздоровленням дівчат-під-

літків, що є одним із пріоритетних напрямків сучасної 
медичної науки [1, 3, 19]. Серед гінекологічних захво-
рювань періоду статевого дозрівання, які можуть при-
звести до жіночого безпліддя та суттєво знизити ре-
продуктивний потенціал, переважають дисгормональ-
ні розлади у вигляді порушень менструальної функції 
(МФ) [2, 8, 24]. Одним із центральних механізмів роз-
витку патологічних процесів у репродуктивній системі 
дівчат-підлітків є гіперпролактинемія (ГП), яка буває 
різного генезу [6, 18, 23]. 

ГП спостерігається у 15–35% дівчат із порушення-
ми МФ [9, 10, 22]. До 30% жіночого безпліддя, в тому 
числі на фоні недолікованої в підлітковому віці ГП, 
асоційовано з підвищеним рівнем пролактину [11, 14]. 
Факторами ризику розвитку ГП є гострий та хроніч-
ний стреси, церебрально-діенцефальні розлади, еко-
логічні фактори, порушення способу та ритму життя 
тощо [7, 13, 25]. 

В Україні вищезгадані чинники мають тенденцію до 
зростання і негативно впливають на здоров’я підлітків [4, 
5, 9]. В свою чергу період статевого дозрівання є критич-
ним у житті жінки, оскільки саме в цей час відбувається 
становлення і формування всіх структур та функцій жі-
ночої репродуктивної системи [16, 17, 20, 23].

В Україні розроблено «Національний консенсус 
щодо ведення пацієнтів з гіперпролактинемією» (2016), 
де надано загальні рекомендації щодо лікування цієї 
категорії пацієнток [15]. В цьому документі підкресле-
но, що метою лікування ГП є нормалізація рівня біоло-
гічно активного пролактину для відновлення функцій 

статевих залоз та припинення галактореї. В консенсусі 
детально описані фармацевтичні засоби, що застосову-
ються при лікуванні ГП і пролактином. Вони представ-
лені двома групами: похідні алкалоїдів ріжків (ерголі-
нові агоністи дофаміну) і похідні трициклічних бензо-
гуанолінів (неерголінові агоністи дофаміну) [15]. 

Крім того, зазначено, що лікування зазвичай вклю-
чає призначення агоністів дофаміну, таких, як кабер-
голін або бромокриптин, або рослинних препаратів 
дофамінергічної дії на основі стандартизованих екс-
трактів прутняка звичайного [15]. Але, на нашу думку, 
існує необхідність вдосконалення тактики ведення ді-
вчат-підлітків з порушеннями МФ на фоні ГП за ра-
хунок впровадження диференційованого підходу до 
лікування цих пацієнток з урахуванням найбільш зна-
чимих етіологічних факторів.

Враховуючи підлітковий вік (11–18 років), функ-
ціональний характер ГП та незначне підвищення рівня 
пролактину, ми розробили основну лікувально-профі-
лактичну тактику для ведення пацієнток із порушен-
нями менструального циклу (МЦ) на фоні ГП в періо
ді статевого дозрівання. Вона полягає в наступному:

• �усунення етіологічних факторів;
• лікування супутньої патології;
• �оптимізація способу життя (нормалізація ре

жиму дня, харчування, фізичних, психічних та 
інтелектуальних навантажень тощо);

• �фізіотерапія, спрямована на поліпшення міс
цевого кровообігу центральних органів регуляції 
МЦ та органів-мішеней репродуктивної системи;

• �седативна і психотерапія;
• біостимулююча терапія;

Сравнительный анализ современных подходов к коррекции гиперпролактинемии у 
девушек-подростков с нарушениями менструальной функции
О.В. Горбунова, И.А. Юрченко

Цель исследования: сравнительный анализ гормонального профиля пациенток с нарушениями менструальной функ-
ции на фоне гиперпролактинемии в периоде полового созревания после применения различных методик лечения.
Материалы и методы. Проведено комплексное клинико-лабораторное обследование 94 девочек-подростков в пери-
оде становления менструальной функции.
Средний возраст пациенток составил 14,0±1,5 года. Согласно тактике ведения, участницы были разделены на группы: I 
группа (основная) – девушки с нарушениями менструального цикла на фоне гиперпролактинемии в периоде полового 
созревания, к которым применялся предложенный авторами исследования дифференцированный подход (n=33); II 
группа (сравнения) – девушки с нарушениями менструального цикла на фоне гиперпролактинемии в периоде поло-
вого созревания, получавшие общепринятое лечение (n=31); ІІІ группа (контрольная) – здоровые девушки в периоде 
полового созревания (n=30).
Девушкам с выраженным дефицитом массы тела была рекомендована высококалорийная сбалансированная диета, 
усиленная белками, а также психотерапия; с недостаточной массой тела – высококалорийная сбалансированная и 
усиленная белками диета; с нормальной и избыточной массой тела – физические тренировки. При высоких уровнях 
личностной и ситуационной тревожности рекомендовалась комплексная антистрессовая терапия. С целью коррекции 
уровня пролактина и нормализации менструальной функции у девочек-подростков применялся препарат Циклоди-
нон®, который оказывает мягкое дофаминергическое действие.
Результаты. Полученные данные свидетельствовали о снижении овариального резерва у девушек с нарушениями 
менструальной функции на фоне гиперпролактинемии уже с подросткового возраста. В результате лечения динамика 
уменьшения уровня пролактина у девушек с гипер- и гипоменструальным синдромами и аменореей в I группе была бы-
стрее по сравнению со II группой. У пациенток с гиперменструальным синдромом уровень пролактина не отличался от 
уровня здоровых девушек уже через 3 месяца от начала терапии, с гипоменструальным синдромом и аменореей – через 
6 месяцев; терапевтический эффект сохранялся в течение всего первого года наблюдения. 
Выводы. В результате лечения выявлена вдвое большая эффективность дифференцированного подхода к ведению па-
циенток с нарушениями менструального цикла на фоне гиперпролактинемии в периоде полового созревания по срав-
нению с общепринятыми методами лечения.
Ключевые слова: гиперпролактинемия, нарушения менструального цикла, гормональный профиль девочек-подростков, 
пролактин, Циклодинон.
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• гепатопротектори;
• циклічна вітамінотерапія;
• гідрокінезіотерапія;
• дієтотерапія;
• лікувальна фізкультура;
• санаторно-курортне лікування;
• �фітопрепарати з дофамінергічною дією та доведе-

ною ефективністю.
Одним з таких фітопрепаратів з дофамінергічною 

дією є Циклодинон® – лікарський засіб рослинного 
походження, який є найбільш оптимальним з точки 
зору співвідношення ефективності та безпеки для цієї 
категорії пацієнток. Його дофамінергічна дія обумов-
лена стандартизованим за вмістом циклічних дитер-
пенів екстрактом прутняку звичайного (Vitex agnus 
castus BNO 1095), який чинить дофамінергічну дію, 
що усуває ГП. В результаті зберігається оваріальний 
резерв дівчини; відновлюються процеси дозрівання 
фолікулів і овуляція; зникає дисбаланс між рівнями 
гонадотропних гормонів та концентрацією естрадіо-
лу, прогестерону і тестостерону; нормалізується МЦ; 
припиняється галакторея; не розвиваються віддалені 
ускладнення, зокрема остеопороз.

Дівчатам із вираженим дефіцитом маси тіла ми ре-
комендуємо додатково збалансовану висококалорійну 
дієту, посилену білками, а також психотерапію; з недо-
статньою масою тіла – збалансовану висококалорійну 
дієту, посилену білками; з нормальною та надлишко-
вою масою тіла – фізичні тренування.

За виявлення високих рівнів особистісної та си-
туаційної тривожності ми рекомендуємо проведення 
комплексної антистресової терапії.

Метою дослідження став порівняльний аналіз 
гормонального профілю пацієнток із порушеннями 
МФ на фоні ГП в періоді статевого дозрівання після 
різних методик лікування.

Для досягнення цієї мети нами були визначені на-
ступні завдання:

• �Вивчити особливості оваріального резерву ді-
вчат-підлітків із порушеннями МФ на фоні ГП.

• �Дослідити гормональний профіль пацієнток із 
ГП та виявити його основні характеристики від-
повідно до типу порушень МЦ.

• �Оцінити ефективність запропонованого нами ди-
ференційованого підходу до лікування цих паці-
єнток у порівнянні із загальноприйнятими мето-
диками впродовж 1 року спостереження.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Упродовж 2018–2019 рр. ми провели відкрите ба-

гатоцентрове когортне проспективне рандомізоване 
дослідження на клінічній базі кафедри акушерства, гі-
некології та перинатології НМАПО ім. П.Л. Шупика 
та на базі комунального некомерційного підприємства 
«Консультативно-діагностичний дитячий центр Дар-
ницького району міста Києва». Всі пацієнтки та їхні 
батьки дали інформовану згоду на проведення ліку-
вально-діагностичних процедур під час дослідження.

Для досягнення поставленої мети нами було прове-
дено комплексне клініко-лабораторне обстеження 94 
дівчат-підлітків у періоді становлення МФ.

Критерії включення у дослідження:
• �період статевого дозрівання у віці 11–18 років з 

порушеннями МФ на фоні ГП (рівень пролакти-
ну в крові >25 нг/мл);

• �відсутність будь-якого лікування за 3 місяці до 
проведеного обстеження;

• компенсований стан супутньої патології;
• �інформована згода пацієнток та їхніх законних 

представників на комплексне обстеження і лі-
кування.

Із дослідження виключались:
• �дівчата в періоді статевого дозрівання з порушен-

нями МФ на фоні: органічних уражень гіпофіза; 
хромосомної патології та/або вроджених анома-
лій розвитку статевих органів; первинного скле-
рополікістозу яєчників; гострих запальних про-
цесів жіночих статевих органів; тяжкої екстраге-
нітальної патології, що зумовлює істотні зміни в 
ендокринному статусі; вагітності в анамнезі;

• �дівчата, народжені в результаті допоміжних 
репродуктивних технологій; народжені глибоко не-
доношеними (пологи до 32 тижнів або маса тіла 
<1500 г) або переношеними (пологи після 42 тиж-
нів); народжені в результаті багатоплідної вагітності.

Відповідно до тактики ведення учасниць було 
розподілено на наступні клінічні групи:

• �І група (основна) – дівчата з порушеннями МЦ 
на фоні ГП в періоді статевого дозрівання, в яких 
застосовувався запропонований нами диференці-
йований підхід (n=33);

• �ІІ група (порівняння) – дівчата з порушеннями 
МЦ на фоні ГП в періоді статевого дозрівання, які 
отримували загальноприйняте лікування (n=31);

• �ІІІ група (контрольна) – здорові дівчата в періоді 
статевого дозрівання (n=30).

Обстеження проводилось за загальноприйнятою 
методикою та включало: збір анамнезу, об’єктивне об-
стеження – загальне і спеціальне, додаткові методи. 
Лабораторна діагностика проводилась до початку лі-
кування та через 1, 3, 6 та 12 місяців після його почат-
ку і включала визначення рівнів наступних гормонів у 
венозній крові пацієнток: 

• �пролактину,
• �фолікулостимулювального (ФСГ) і лютеїнізую-

чого (ЛГ) гормонів, 
• �естрадіолу, 
• �прогестерону, 
• �тестостерону, 
• �антимюллерового (АМГ) і тиреотропного гормонів. 
Всім пацієнткам із ГП виконували МРТ головного 

мозку для виключення органічної патології гіпофіза.
Аналіз, статистична обробка та інтерпретація ре-

зультатів дослідження проводилися за загальноприй-
нятими методиками з використанням стандартних ме-
тодів варіаційної статистики.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Середній вік пацієнток склав 14,0±1,5 року. У на-
шому дослідженні ми вивчали оваріальний резерв 
дівчат із порушеннями МЦ на фоні ГП в періоді ста-
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тевого дозрівання. Відповідно до отриманих даних, 
базальний рівень ФСГ у них був достовірно вищим, а 
рівень АМГ – достовірно нижчим, ніж у здорових ді-
вчат (табл. 1, 2). Так само у дівчат із ГП в порівнянні зі 
здоровими виявилися достовірно меншими кількість 
антральних фолікулів у яєчниках та об’єм яєчників 
(табл. 3, 4). Ці дані свідчать про зниження оваріально-
го резерву дівчат із порушеннями МФ на фоні ГП вже 
з підліткового віку.

Під час дослідження ми також ретельно вивчили 
зміни гормонального профілю наших пацієнток в 
динаміці та в порівнянні зі здоровими дівчатами-під-
літками. Це дало нам можливість виявити певні за-
кономірності. По-перше, до початку лікування рівні 
пролактину були найвищими у дівчат з аменореєю, 

а найнижчими – у дівчат із гіперменструальним син-
дромом, коливаючись при цьому у межах 25–40 нг/мл 
(рис. 1). На представлених діаграмах бежевим кольо-
ром фону показані межі референтних значень показ-
ника, а також його значення у здорових дівчат-під-
літків. Оцінку відхилень зроблено відносно даних у 
здорових дівчат.

Таблиця 1
Розподіл учасниць дослідження за базальним рівнем 

ФСГ, абс. ч. (%), р<0,05

Рівень ФСГ, 
мМО/мл

Дівчата з порушеннями 
МЦ на фоні ГП, n=64

Здорові 
дівчата, n=30

3–8 11 (17,2) 25 (83,3)

8–10 20 (31,2) 5 (16,7)

10–12 27 (42,2) 0 (0,0)

12–15 6 (9,4) 0 (0,0)

Таблиця 2
Розподіл учасниць дослідження за рівнем АМГ,  

абс. ч. (%), р<0,05

Рівень АМГ*,  
нг/мл

Дівчата з 
порушеннями МЦ 
на фоні ГП, n=64

Здорові дівчата, 
n=30

Низький, 0,01–0,9 3 (4,7) 0 (0,0)

Середній, 1,0–2,5 18 (28,1) 3 (10,0)

Високий, > 2,5 43 (67,2) 27 (90,0)

Примітка. * – Референтні значення АМГ 0,01–8,9 нг/мл.

Таблиця 3
Розподіл учасниць дослідження за кількістю 

антральних фолікулів, абс. ч. (%), р<0,05

Кількість 
антральних 

фолікулів

Дівчата з 
порушеннями МЦ 
на фоні ГП, n=64

Здорові дівчата, 
n=30

До 5 0 (0,0) 0 (0,0)

5–7 15 (23,4) 0 (0,0)

8–12 24 (37,5) 7 (23,3)

13–20 20 (31,3) 23 (76,7)

> 20 5 (7,8) 0 (0,0)

Таблиця 4
Розподіл учасниць дослідження за об’ємом яєчників, 

абс. ч. (%), р<0,05

Об’єм 
яєчників, 

см3

Дівчата з 
порушеннями МЦ 
на фоні ГП, n=64

Здорові дівчата, 
n=30

<8 23 (35,9) 2 (6,1)

8–12 32 (50,0) 26 (86,7)

> 12 9 (14,1) 2 (6,1)

Рис. 1. Рівень пролактину в динаміці дослідження, нг/мл

Рис. 2. Рівень ФСГ в динаміці дослідження, мМО/мл
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Рис. 3. Рівень ЛГ в динаміці дослідження, мМ0/мл Рис. 4. Рівень АМГ в динаміці дослідження, нг/мл

Рис. 5. Рівень естрадіолу в динаміці дослідження, нг/мл 

Рис. 6. Рівень прогестерону в динаміці дослідження, 
нг/мл

Так, рівні пролактину в дівчат із ГП до лікування 
були вдвічі вищими за такі у здорових дівчат, а також 
на 34,4% вищі за верхню межу норми в І групі та на 
30,8% – в ІІ групі. Після лікування рівень пролакти-
ну у дівчат І групи знизився в середньому на 49,4% 
та досяг нормальних показників, тоді як у ІІ групі він 
зменшився в середньому тільки на 20,5%, а у деяких 
пацієнток залишився дещо вищим від верхньої межі 
норми (рис. 1).
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Рівень ФСГ у дівчат із ГП до початку лікування пе-
ревищував рівень у здорових (рис. 2), а рівні ЛГ АМГ, 
естрадіолу, прогестерону були нижчими, ніж у ІІІ гру-
пі (рис. 3–6). Рівень загального тестостерону у дівчат 
із ГП дещо перевищував верхню межу норми. Рівень 
тиреотропного гормону у пацієнток із гіперменстру-
альним синдромом на фоні ГП був нижчим, ніж у здо-
рових дівчат, а з гіпоменструальним синдромом і аме-
нореєю – вищим за рівень контрольної групи.

Оцінюючи динаміку відхилень рівня пролактину ді-
вчат із ГП від показника здорових дівчат-підлітків, необ-

хідно зауважити, що до лікування в групах дослідження 
це відхилення було майже вдвічі вищим. Під час ліку-
вання динаміка зменшення рівня пролактину у дівчат із 
гіпер- і гіпоменструальним синдромами та аменореєю 
в І групі дослідження була швидшою порівняно з ІІ 
групою. У дівчат із гіперменструальним синдромом 
рівень пролактину не відрізнявся від рівня здорових 
дівчат вже через 3 місяці після початку лікування; з 
гіпоменструальним синдромом та аменореєю – через 
6  місяців; терапевтичний ефект зберігався впродовж 
всього першого року спостереження (рис. 7). 

На відміну від I групи, в II групі динаміка змін була 
повільнішою: через 6 місяців відхилення рівня пролакти-
ну становило близько 50% від рівня здорових дівчат, що 
потребувало тривалішого курсу лікування; нормалізації 
показника вдалося досягти після року лікування.

ВИСНОВКИ
Проведене дослідження показало високу ефектив-

ність препарату Циклодинон® у комбінації із запропо-
нованими лікувальними заходами, направленими на 
усунення ГП, у дівчат із порушеннями МФ в періоді 
статевого дозрівання. Всі отримані нами дані свідчать 
про вдвічі більшу ефективність диференційованого 
підходу до ведення цих пацієнток. 

З урахуванням усього вищенаведеного можна ре-
комендувати препарат Циклодинон®, який має м’яку 
дофамінергічну дію, для корекції рівня пролактину і 
нормалізації МФ у дівчат-підлітків у схемах комплекс
ного лікування із застосуванням диференційованого 
підходу.

Рис. 7. Динаміка відхилень рівня пролактину дівчат із 
ГП від показника здорових дівчат-підлітків, %
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Особливості системного і місцевого імунітету  
у вагітних із урогенітальними інфекціями  
в анамнезі
О.І. Кротік 
Національний університет охорони здоров’я України імені П.Л.Шупика  
(раніше – Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика), м. Київ

Мета дослідження: вивчення особливостей системного та місцевого імунітету у вагітних із урогенітальними 
інфекціями в анамнезі.
Матеріали та методи. Було обстежено 100 пацієнток, яких розподілено на групи: І група (основна) – 50 вагітних 
із урогенітальними інфекціями в анамнезі та високим ризиком розвитку плацентарної дисфункціїї інфекційного ге-
незу; ІІ група (контрольна) – 50 вагітних без акушерської і соматичної патології, які завагітніли самостійно і були 
розроджені через природні пологові шляхи. 
Поглиблене імунологічне обстеження включало: визначення абсолютної (×109/л) та відносної (%) кількості 
субпопуляцій лімфоцитів CD3+ (Т-лімфоцити), CD4+ (хелпери-індуктори), CD8+ (супресори-цитотоксики), 
CD56+ (природні кілери), CD19+ (В-лімфоцити); визначення рівнів IgG, IgM, IgA у сироватці крові та у піхвових 
виділеннях; вивчення вмісту низки цитокінів (інтерлейкінів (ІЛ)-1, ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-10, α-ФНП, γ-ІНФ) у сироватці 
крові та піхвовому вмісті.
Результати. Результати проведених досліджень свідчать, що у вагітних із урогенітальними інфекціями в анамнезі, 
які входять до групи високого інфекційного ризику, зміни показників системного та місцевого імунітету, цитокіно-
вого статусу є прогностично значущими. Рівні прозапальних цитокінів ІЛ-1, ІЛ-2, α-ФНП та протизапальних ци-
токінів ІЛ-4, ІЛ-10 та γ-ІФН у сироватці крові і піхвовому вмісті можна використовувати як прогностичні критерії 
ускладнень ще до виникнення їхніх клінічних проявів, особливостей клінічного перебігу вагітності. 
Було виявлено значне переважання відсотковому вмісту СD56+-лімфоцитів, що мають властивості природних кілерів, 
у вагітних групи інфекційного ризику порівняно з жінками контрольної групи у динаміці гестації (12,3±1,7%, 15,1±1,7%, 
13,9±1,73% проти 8,6±1,4%, 8,1±1,18%, 7,2±0,98%; р<0,05). За даними досліджень також виявили достовірне збільшення 
рівня IgG у вагітних І  групи інфекційного ризику порівняно з вагітними контрольної групи (р<0,05).
Заключення. Дослідження показників системного та місцевого імунітету, цитокінового статусу у вагітних із уроге-
нітальними інфекціями в анамнезі розширює можливості вибору раціональної, патогенетично обґрунтованої тера-
пії, що дозволяє знизити частоту розвитку ранньої плацентарної дисфункції інфекційного генезу,  внутрішньоутроб-
ного інфікування, акушерських та перинатальних ускладнень у цих вагітних.
Ключові слова: урогенітальні інфекції, плацентарна дисфункція інфекційного генезу, внутрішньоутробне інфікування, 
цитокіновий статус, імунний гомеостаз.

Features of systemic and local immunity in pregnant women with a history of sexually transmitted 
infections
E.I. Krotik 

The objective: to study the features of systemic and local immunity in pregnant women with a history of sexually transmitted 
infections.
Materials and methods. We examined 100 patients, which were divided into groups: Group I (main) – 50 pregnant women 
with a history of sexually transmitted infections, with a high risk of placental dysfunction of infectious origin; Group II (control) 
– 50 pregnant women without obstetric and somatic pathology, who became pregnant spontaneously and had vaginal delivery.
In-depth immunological examination included: determination of absolute (×109/л) and relative (%) number of subpopulations 
of CD3+ lymphocytes (T-lymphocytes), CD4+ (helpers-inductors), CD8+ (cytotoxic suppressors), CD56+ (natural killers), 
CD19 + (B-lymphocytes); determination of levels of IgG, IgM, IgA in serum and vaginal secretions; studied the content of a 
number of cytokines (interleukins – IL-1, IL-2, IL-4, IL-10, TNF-α, INFγ) in serum and vaginal contents.
Results. The results of studies indicate that in pregnant women with a history of sexually transmitted infections (STIs), that 
formulate a group of high infectious risk, changes in systemic and local immunity, cytokine status are statistically prognostic. 
Levels of pro-inflammatory cytokines IL-1, IL-2, TNF-α and anti-inflammatory cytokines IL-4, IL-10 and γ IFN in serum and 
vaginal contents can be used as prognostic criteria for complications before their clinical manifestations and clinical features 
of pregnancy. 
It was also detected that the percentage of СD56+-lymphocytes with properties of natural killers was greater in group of 
pregnant women with a history of sexually transmitted infections than in the control group dynamically throughout pregnancy 
(12,3±1,7%, 15,1±1,7%, 13,9±1,73% against 8,6±1,4%, 8,1±1,18%, 7,2±0,98%; р<0,05). Studies also showed a significant 
increase in IgG levels in pregnant women with a history of sexually transmitted infections compared to the pregnant women 
in the control group (p <0,05).
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Conclusion. The study of systemic and local immunity, cytokine status in pregnant women with a history of sexually 
transmitted infections expands the possibilities of choice of rational, pathogenetic therapy, thereby reducing the incidence of 
early placental dysfunction of infectious origin, intrauterine infection, obstetric and perinatal complications in these patients.
Keywords: sexually transmitted infections, placental dysfunction of infectious origin, intrauterine infection, immune homeostasis, 
cytokine status.

Особенности системного и местного иммунитета у беременных с урогенитальными 
инфекциями в анамнезе
Е.И. Кротик 

Цель исследования: изучение особенностей системного и местного иммунитета у беременных с урогенитальными ин-
фекциями в анамнезе.
Материалы и методы. Было обследовано 100 пациенток, которые распределены на группы: I группа (основная) – 
50 беременных с урогенитальными инфекциями в анамнезе, с высоким риском развития плацентарной дисфункции 
инфекционного генеза; II группа (контрольная) – 50 беременных без акушерской и соматической патологии, которые 
забеременели самостоятельно и были родоразрешены через естественные родовые пути. 
Углубленное иммунологическое обследование включало: определение абсолютного (×109/л) и относительного (%) 
количества субпопуляций лимфоцитов CD3+ (Т-лимфоциты), CD4+ (хелперы-индукторы), CD8+ (супрессоры-цито-
токсики), CD56+ (естественные киллеры), CD19+ (В-лимфоциты), определение уровней IgG, IgM, IgA в сыворотке кро-
ви и во влагалищных выделениях, изучение содержания ряда цитокинов (интерлейкинов (ИЛ)-1, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-10, 
α-ФНО, γ-ИНФ) в сыворотке крови и влагалищном содержимом.
Результаты. Результаты проведенных исследований свидетельствуют, что у беременных с урогениталь-
ными инфекциями в анамнезе, которые составляют группу высокого инфекционного риска, изменения по-
казателей системного и местного иммунитета, цитокинового статуса являются прогностически значимыми. 
Уровни провоспалительных цитокинов ИЛ-1, ИЛ-2, α-ФНО и противовоспалительных цитокинов ИЛ-4, 
ИЛ-10 и γ-ИНФ в сыворотке крови и влагалищном содержимом можно использовать как прогностические 
критерии осложнений еще до возникновения их клинических проявлений, особенностей клинического те-
чения беременности. 
Было выявлено значительное преобладание процентного содержания СD56+-лимфоцитов, обладающих свойствами 
естественных киллеров, у беременных группы инфекционного риска по сравнению с женщинами контрольной группы 
в динамике гестации (12,3±1,7%, 15,1±1,7%, 13,9±1,73% против 8,6±1,4%, 8,1±1,18%, 7,2±0,98%; р<0,05). По данным 
исследований также выявили достоверное увеличение уровня IgG у беременных I группы инфекционного риска по 
сравнению с беременными контрольной группы (р<0,05).
Заключение. Исследование показателей системного и местного иммунитета, цитокинового статуса у беременных с 
урогенитальными инфекциями в анамнезе расширяет возможности выбора рациональной, патогенетически обосно-
ванной терапии, что позволяет снизить частоту развития ранней плацентарной дисфункции инфекционного генеза, 
внутриутробного инфицирования, акушерских и перинатальных осложнений у этих беременных.
Ключевые слова: урогенитальные инфекции, передающиеся половым путем, плацентарная дисфункция инфекционного 
генеза, внутриутробное инфицирование, иммунный гомеостаз, цитокиновый статус. 

Захворюваність населення на різні інфекції зростає 
із року в рік. Під час вагітності на тлі гестаційної 

імуносупресії зростає захворюваність на гострі та ри-
зик активізації хронічних інфекцій. При інфікуванні 
під час вагітності вирогідність втрати плода або розви-
ток плацентарної дисфункції з антенатальною загибел-
лю плода значно зростає. Ускладнення вагітності на 
тлі інфекції можуть розвинутися внаслідок порушень 
імунологічної толерантності організму. Наслідком є 
патологічна для вагітності активація цитотоксичного 
імунітету. Ця активація і так звана Тh1/Тh2-парадигма 
вагітності становлять одну з останніх концепцій, яка 
пояснює зміни регуляторних механізмів імунної систе-
ми при втратах вагітності, плацентарній недостатності 
та передчасних пологах.

Центральне місце у цій концепції належить ци-
токінам. Відомо, що Тh1-цитокіни призводять до 
втрати плода, зумовлюють розвиток ендотеліопатії 
та активацію системи комплементу, а дефіцит Тh2-
цитокінів призводить до порушень розвитку плацен-
ти та антенатальної загибелі плода. Інфекції можуть 
бути причиною активації цитотоксичного імуніте-
ту та Тh1/Тh2-шифту імунної системи. Наступним 

фактором розвитку плацентарної недостатності при 
інфікуванні є активація системи комплементу, яка 
є основою нової запальної теорії розвитку ендоте-
ліопатії. Саме з цим механізмом розвитку ендотелі-
опатії пов’язують втрати плода та розвиток тяжкої 
плацентарної недостатності при інфекційних захво-
рюваннях. Хронічні інфекції, які постійно наявні в 
організмі, зумовлюють активацію ендотелію протя-
гом тривалого часу [1, 2, 3, 4, 5].

Отже, вивчення маркерів ендотеліопатії у вагітних 
із урогенітальними інфекціями в анамнезі, що станов-
лять групу високого інфекційцного ризику, є актуаль-
ним завданням сучасного акушерства. Дослідження 
патогенезу плацентарної дисфункції при інфікуванні 
необхідно для вибору правильної тактики ведення ва-
гітності, профілактики її ускладнень шляхом впливу 
на патогенетичні механізми дії інфекційних агентів. 
Доступна більшість антибактеріальних, противірусних 
та імунних препаратів під час вагітності не може бути 
застосована. Тому спостереження таких вагітних може 
бути спрямоване на профілактику розвитку ендотеліо-
патії, тобто на зниження частоти розвитку плацентар-
ної недостатності [1, 2, 6].
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Незважаючи на інтенсивні дослідження патогене-
зу плацентарної дисфункції, імунні порушення при 
цій патології залишаються недостатньо вивченими. У 
літературі відсутні дані про діагностичну значущість 
імунологічних маркерів, які могли бути предиктора-
ми розвитку цієї патології. Проведені дослідження 
були спрямовані на вивчення особливостей імунного 
гомеостазу у вагітних із групи високого інфекційно-
го ризику щодо розвитку ранньої плацентарної дис-
функції інфекційного генезу та внутрішньоутробного 
інфікування.

Мета дослідження: вивчення особливостей сис-
темного та місцевого імунітету у вагітних із урогені-
тальними інфекціями в анамнезі.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставлених мети і завдань було об-

стежено 100 пацієнток, які розподілені на групи:
І група (основна) – 50 вагітних із урогенітальними 

інфекціями в анамнезі та високим ризиком розвитку 
плацентарної дисфункціїї інфекційного генезу,

ІІ група (контрольна) – 50 вагітних без акушер-
ської і соматичної патології, які завагітніли самостійно 
і були розроджені через природні пологові шляхи.

До основних факторів ризику розвитку плацентар-
ної дисфункції інфекційного генезу, ще до вагітності, 
були віднесені фактори відповідно до останніх реко-
мендацій літератури [4, 6, 8]. Критерієм включення па-
цієнток у дослідження була наявність високого інфек-
ційного індексу (часті інфекційні хвороби у дитинстві, 
наявність урогенітальної інфекції, хронічні запальні 
процеси нирок і репродуктивної системи, репродук-
тивні втрати в анамнезі інфекційного генезу).  

Поглиблене імунологічне обстеження включало 
визначення абсолютної (×109/л) та відносної (%) кіль-
кості субпопуляцій лімфоцитів CD3+ (Т-лімфоцити), 
CD4+ (хелпери-індуктори), CD8+ (супресори-ци-
тотоксики), CD56+ (природні кілери), CD19+ 
(В-лімфоцити), що встановлювали шляхом зафарбо-
вування клітин в імунофлюоресцентному тесті з ви-
користанням комерційного набору моноклональних 
антитіл до мембранних кластерів диференціювання 
лімфоцитів фірми «Becton Dickinson» (США) згідно 
з доданою інструкцією. У вагітних контрольної групи 
кров отримували аналогічним чином в умовах поліклі-
нічного відділення, тричі, у відповідні терміни вагіт-
ності.

Визначення рівнів імуноглобулинів – IgG, IgM, IgA 
у сироватці крові як показника функціональної актив-
ності В-ланки імунітету проводили за методом про-
стої радіальної імунодифузії у гелі за C. Mancini et al. 
(1968). Вивчення вмісту IgA, IgG, IgM у піхвових виді-
леннях проводили за допомогою комерційних наборів 
фірми «АВВОТТ». 

Для більш глибокого розуміння міжклітинної коо-
перації у процесі формування хронічного інфекційного 
процесу вивчали вміст низки цитокінів (інтерлейкінів 
(ІЛ)-1, ІЛ-2, ІЛ-4, ІЛ-10, α-ФНП, γ-ІНФ) у сироватці 
крові та піхвовому вмісті. Титри цитокінів визнача-
ли методом імуноферментного аналізу на аналізаторі 
«Stat Fax 303 Plus» (США) за допомогою наборів реа-

гентів «ProCon IL-l/3» (ООО «Протеиновый контур», 
Росія), «Accucyte Human IL-8» (Cytimmune Sciences 
Inc., США).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Еволюційно-пристосувальні механізми, що дозво-
ляють жінці виношувати алогенний плід, реалізують-
ся шляхом встановлення і підтримання складних вза-
ємостосунків між імунною системою матері, плодом та 
плацентою на рівні клітинних і гуморальних факторів, 
до яких належать різного роду антитіла, медіатори 
міжклітинної взаємодії, білки та гормони. Незважаючи 
на числені спроби, реальних доказів генералізованого 
імунодефіциту під час фізіологічної вагітності отрима-
но не було. Показники клітинного і гуморального іму-
нітету у вагітних з фізіологічним перебігом гестації в 
цілому не відрізняються від норми. Плід попереджує 
можливу імунну атаку з боку матері шляхом редукції 
власної імуногенності на тлі імуномодулювальної та 
імунопротекторної дії плацентарного бар’єра. У свою 
чергу, супресія та модуляція ефекторних ланок мате-
ринської імунної активності, які відіграють певну роль 
у підтриманні нормального перебігу гестації, відбува-
ється зазвичай також на децидуально-трофобластич-
ному рівні [9].

З метою всебічного оцінювання функціонального 
стану фетоплацентарного комплексу та його адапта-
ційних резервів у вагітних досліджуваних груп разом 
із загальноклінічними методами проводили поглибле-
не імунологічне обстеження у динаміці гестації. 

У вагітних групи високого інфекційного ризику 
(I група) під час аналізу показників клітинної ланки 
імунної системи, порівняно з вагітними контрольної 
групи (II група), не виявлено суттєвих розбіжностей 
стосовно загальної кількості лейкоцитів та лімфоцитів 
у периферійній крові у динаміці гестації. 

Так, у I триместрі у I групі середня кількість лей-
коцитів становила 6,9×109/л, а в групі контролю – 
7,2×109/л, у II триместрі – 6,6×109/л та 6,8×109/л, в III 
триместрі – 6,8×109/л та 7,1×109/л відповідно. Абсо-
лютні показники кількості лімфоцитів по групах від-
повідно становили: I триместр – 2,4×109/л та 2,6×109/л, 
II триместр – 2,2×109/л та 2,5×109/л, III триместр – 
2,1×109/л та 2,4×109/л. Дещо нижчі показники лейко-
цитарної та лімфоцитарної кількості протягом гестації 
у I групі жінок були недостовірними (р>0,05).

Рівні Т-лімфоцитів (СD3+) у I триместрі вагітності 
становили: у I групі – 61,6±1,98% проти 71,2±2,12% у 
II групі; у II триместрі – 58,4±3,76% проти 69,4±1,8%; у 
III триместрі – 52,6±2,83% проти 62,4±1,7% відповідно 
і були достовірно нижчими в основній групі порівня-
но з групою контролю (p<0,05). Показники абсолют-
ної кількості вмісту субпопуляцій СD3+: Т-хелперів 
(СD4+) та Т-супресорів (СD8+), які вважаються го-
ловними регуляторами імунної системи, між дослі-
джуваними групами майже не відрізнялися. Виявлені 
розбіжності у відсотковому вмісті СD4+- та СD8+-
лімфоцитів були вірогідними (р<0,05). 

Так, у I та II триместрах вагітності в обстежуваних 
групах спостерігалась тенденція до зниження вмісту як 
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СD4+ (51,8±2,5% і 48,9±1,6; 58,4±2,3% і 55,6±2,6% від-
повідно), так і СD8+ (24,6±2,4% і 21,2±1,2%; 31,3±2,5% 
і 30,9±2,7% відповідно). Причому вміст останніх зни-
жувався значно більше, що призводило до зростання 
імунорегуляторного індексу (СD4+/СD8+) у I групі 
порівняно з II  групою (2,1 і 2,3, 1,9 і 1,8 відповідно). 
У III триместрі вагітності зниження вмісту СD4+ та 
СD8+ (45,5±1,8% і 47,9±1,4%; 20,7±1,1% і 29,9±2,8% 
відповідно) у I групі порівняно з II групою було до-
стовірне і призводило до зростання співвідношення 
СD4+/СD8+ (р<0,05).

Отже, зниження вмісту СД8+ призводить до пере-
вантаження стимулювального впливу СD4+, у тому 
числі і на В-лімфоцити (СD19+), які продукують ау-
тоантитіла. Щодо рівнів СD19+, то протягом гестації 
було виявлено збільшення їхньої відносної кількості 
у I групі (13,6±0,98%, 16,4±2,03% і 21,1±2,01%) по від-
ношенню до даних, отриманих у II групі (9,1±1,3%, 
14,6±1,56% і 17,7±1,38%). Особливої уваги заслугову-
вало значне переважання відсоткового вмісту СD56+-
лімфоцитів, що володіють властивостями природних 
кілерів, у вагітних групи інфекційного ризику порів-
няно з жінками контрольної групи у динаміці геста-
ції (12,3±1,7%, 15,1±1,7%, 13,9±1,73% проти 8,6±1,4%, 
8,1±1,18%, 7,2±0,98%; р<0,05).

Отже, як засвідчив аналіз отриманих даних, у ва-
гітних І групи інфекційного ризику спостерігається 
імунний дисбаланс вже на початку гестації: при загаль-
ному незначному зниженні відсоткового вмісту СD3+-
клітин та їхніх субпопуляцій СD4+ і СD8+ щодо 
контрольної групи виявляється вірогідне збільшен-
ня імунорегуляторного коефіцієнта. Це свідчить про 
більшу інтенсивність імунної відповіді, схильність до 
підвищеного продукування антитіл та є сприятливим 
фоном для розвитку аутоімунних реакцій. В основ
ній групі спостерігалось також значне переважання 
кількості СD19+ у периферійному кровообігу, які при 
певних умовах здатні перетворюватись на плазматичні 
клітини з подальшим синтезом широкого кола специ-
фічних та поліпотентних антитіл проти мікробних та 
вірусних антигенів. 

Такі зміни можуть впливати на антигенрепрезен-
тувальні клітини трофобласта і стан локального імун-
ного балансу у формувальному фетоплацентарному 
комплексі [9, 10]. Гіперергічна імунна відповідь у пе-
ріод ранньої плацентації, у свою чергу, призводить до 
морфологічних порушень плацентарного бар’єра, який 
виявляється неспроможним підтримувати зростаючі 
метаболічні потреби плода і виконувати функцію збе-
реження гомеостазу та охорони фетоплацентарного 
комплексу у динаміці гестації. Усе це призводить до 
зриву адаптаційних можливостей системи мати–пла-
цента–плід та раннього формування первинної пла-
центарної недостатності у вагітних групи високого ін-
фекційного ризику [5, 7, 11]. 

Для оцінювання гуморальної ланки імунної систе-
ми жінок досліджуваних груп вивчали вміст основних 
класів імуноглобулінів (Ig), загальну гемолітичну ак-
тивність класичного шляху активації комплементу. 
Відомо, що імуноглобуліни утворюються імуноцита-
ми у процесі кооперації імунокомпетентних клітин 

внаслідок антигенного подразнення і відіграють роль 
головних ефекторів гуморальної імунної відповіді [9]. 
Завдяки зв’язуванню не тільки прониклих зовні чуже-
рідних антигенів, але і реагуванню зі зміненими речо-
винами і клітинами власного походження, імуноглобу-
ліни виконують важливу захисну функцію та, разом з 
клітинними ефекторними ланками, гарантують ціліс-
ність та індивідуальність організму. 

Імуноглобуліни, які виконують функції специфіч-
них антитіл, істотних якісних змін під час фізіологічної 
гестації не мають, але коливання їхнього кількісного 
вмісту у крові матері набуває важливого практичного 
значення з огляду на перебіг і можливі наслідки вагіт-
ності, пологів, а також стан плода та новонародженого. 
При ускладненому перебігу гестації відбуваються зна-
чні зміни вмісту основних класів імуноглобулінів, осо-
бливо у III триместрі. Критеріями імунних порушень 
вважають відхилення досліджуваних показників від 
нормативних величин на 30% та більше у бік їхнього 
збільшення або зменшення [9]. 

Як продемонстрували результати проведених до-
сліджень, під час вагітності середні значення концен-
трацій імуноглобулінів знаходяться у межах досить 
широкого діапазону коливань. Наведені дані виявили 
достовірне збільшення вмісту IgG у вагітних І  групи 
інфекційного ризику порівняно з вагітними контроль-
ної групи (р<0,05). 

Ймовірно, це може свідчити про переважання анти-
генної стимуляції здебільшого інфекційної етіології, 
що співпадає з результатами попереднього аналізу, 
який виявив високі показники інфекційно-запальних 
ускладнень (гестаційний пієлонефрит, вагініт, гострі 
респіраторні захворювання, а також загострення іс-
нуючих хронічних захворювань), отриманих при об-
стеженні жінок. В основній групі підвищені титри IgG 
спостерігались у вагітних на тлі деякого зменшення 
вмісту IgA. Підвищення вмісту окремих класів імуно-
глобулінів при зменшенні вмісту інших можна харак-
теризувати як дизімуноглобулінемію. До цього слід 
додати, що у процесі гестації, особливо наприкінці III 
триместра, відбувається зростання цього дисбалансу.

Інфекція супроводжується різноплановими по-
рушеннями у системі місцевого імунітету, що прояв-
ляється зменшенням концентрації IgA і збільшенням 
IgG, IgM. Очевидно, що розвиток вагінально-шийкової 
інфекції відбувається на фоні пригнічення локального 
протимікробного захисту, що в основному зумовлено 
малою кількістю антитіл класу А, залежить від пору-
шення їхнього синтезу внаслідок змін, що відбувають-
ся, передусім в ендокринній системі на тлі прогресую-
чої вагітності.

Імовірно, у жінок І групи на тлі істотного напру-
ження компенсаторно-захисних реакцій організму, 
пов’язаного з дією такого фізіологічного стресорного 
фактора, як вагітність, відбувається десинхронізація 
регуляторних механізмів збереження імунного гоме-
остазу. Довготривалий вплив інфекційного агента віді-
грає при цьому роль додаткового, екзогенного стосов-
но фетоплацентарного комплексу, пошкоджувального 
фактора. Це призводить до виснаження та/або зриву 
адаптаційної спроможності не тільки материнського 
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організму, але й плода, одним з проявів чого є форму-
вання синдрому дизімуноглобулінемії. 

Однією з найважливіших захисних систем організ-
му, які стосуються неспецифічних гуморальних факто-
рів резистентності, вважається система комплементу. 
Вона є безпосереднім учасником взаємодії антигену з 
антитілом і, у разі активації, здатна самостійно забезпе-
чувати цитотоксичні реакції та брати участь у компле-
ментзалежних автоімунних  розладах. Система компле-
менту – це комплекс білків сироватки крові, здатних до 
самоорганізації під час опосередкування реакцій гумо-
рального імунітету та фагоцитозу. При фізіологічному 
перебігу вагітності на поверхні трофобласта виявляють-
ся моноклональні антитіла до мембранних комплемент
регуляторних протеїнів, що перешкоджає адсорбції і ак-
тивації комплементу та захищає трофобласт від комп-
лементзалежних цитотоксичних реакцій [9, 12, 13]. Для 
механізму класичного шляху активації комплементу 
необхідно утворення достатньої кількості специфічних 
імуноглобулінів (IgG або IgM) та імунних комплексів. 

Ураховуючи отримані результати, були виявлені 
функціональні порушення клітинної та гуморальної 
ланок імунної системи у вагітних групи високого ін-
фекційного ризику. У зв’язку з цим доцільним було 
визначення у динаміці гестації показників активності 
комплементу.

Згідно з отриманими даними, у I триместрі геста-
ції гемолітична активність класичного шляху акти-
вації комплементу (СН50) у вагітних I групи стано-
вила 117±5,8  у.о. проти 69±6,2  у.о. у II групі і майже 
у півтора рази перевищувала цей показник. Вірогідна 
активація системи комплементу у вагітних І групи, 
порівняно з вагітними контрольної групи (р<0,05), у 
період формування фетоплацентарного комплексу по-
силювала гіперсенсибілізацію, що відіграє додаткову 
пошкоджувальну роль у розвитку плацентарної тка-
нини. У II триместрі гестації рівень СН50 у I групі ста-
новив 93±6,3 у.о. та був достовірно нижчий (р<0,05), 
ніж у II групі (101±7,2 у.о.). Наприкінці вагітності цей 
показник становив в основній групі 123±6,7  у.о. про-
ти 139±6,8 у.о. у контрольній групі і не мав вірогідних 
розбіжностей (р>0,05).

Підвищення показників гемолітичної активності 
комплементу протягом І триместра гестації у вагітних І 
групи відображало напруження ефекторної ланки імун-
ної системи і у ІІ триместрі змінювалось суттєвим зни-
женням рівня СН50. На нашу думку, це можна поясни-

ти підвищенням локального споживання компонентів 
комплементу під час прозапальних та гіперкоагуляцій-
них реакцій у мікроциркуляторному руслі плаценти за 
її неспроможності нейтралізувати існуючу гіперкомпле-
ментемію у периферійному кровообігу. Поступове під-
вищення рівня СН50 під час вагітності у жінок контроль
ної групи забезпечувало повноцінну плацентацію і не-
специфічний захист організму вагітної та плода від 
пошкодження чужерідними антигенами, що набувало 
особливої актуальності в умовах помірної імуносупре-
сії, необхідної для сприятливого перебігу гестації.

Запаленням є складний імунопатологічний процес, 
в реалізації якого задіяна значна кількість клітин імун-
ної системи. Зв’язок між лімфоцитами, фагоцитами, 
макрофагами та іншими клітинами організму забезпе-
чують цитокіни [5, 7, 9, 14].

Під час вивчення механізмів ускладнень вагітності 
найбільший інтерес викликають дослідження функціо
нального стану клітин моноцитарно-макрофагальної 
системи (шляхом визначення рівня прозапальних та 
протизапальних цитокінів). 

Аналіз показників цитокінової мережі у сироват-
ці крові вагітних продемонстрував (таблиця), що на-
передодні розродження спостерігалося достовірне 
збільшення у I групі вмісту у сироватці крові ІЛ-1 
(58,99±2,76*  пг/мл проти 21,64±2,93  пг/мл), ІЛ-2 
(85,32±4,17*  пг/мл проти 61,2±6,94  пг/мл (р<0,05) 
і α-ФНП (15,48±2,2*  пг/мл проти 9,84±1,21  пг/
мл) (р<0,05) при одночасному зниженні рівнів ІЛ-4 
(5,14±0,32*  пг/мл проти 13,56±0,87  пг/мл), γ-ІФН 
(0,12±0,01 пг/мл проти 0,24±0,03 пг/мл) (р<0,01) та ІЛ-10 
(7,89±1,85* пг/мл проти 10,89±1,44 пг/мл) (р<0,05) по-
рівняно з групою контролю. 

Виражений дисбаланс вмісту цитокінів у сироват-
ці крові напередодні розродження також характеризує 
високий ступінь інфекційного ризику. У піхвовому 
вмісті в 37–40  тиж вагітності спостерігаються досто-
вірні відмінності з боку всіх показників цитокінового 
статусу, але особливо слід виділити виражене збіль-
шення вмісту ІЛ-1 (р<0,001) – одного з основних мар-
керів розвитку інфекційного процесу.

Отже, як переконливо свідчать результати проведе-
них імунологічних досліджень, пацієнтки I групи станов-
лять групу високого ризику щодо розвитку інфекційних 
ускладнень під час вагітності, що наочно підтверджуєть-
ся результатами отриманих клінічних результатів – знач
ний рівень акушерських і перинатальних ускладнень.

Рівень цитокінів до лікування, M±m

Показник, пг/мл
I група,

n=50
Контрольна група,

n=50

Кров

α-ФНП 45,19±11,6* 0,61±0,05

γ-ІФН 6,33±0,03* 52,9±12,4

IL-1 58,99±2,76** 21,64±2,93

IL-4 98,7±14,9* 139,6±25,2

Цервікальний слиз

α-ФНП 34,19±9,77* 0,65±0,06

γ-ІФН 2,34±0,2* 11,9±1,97

IL-1 122,748,4±4,3** 48,4±2,2

IL-4 2,9±0,2* 18,6±4,9

Примітки: *– різниця достовірна щодо контрольної групи (р<0,05); ** – р<0,01.
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На нашу думку, підвищена концентрація проза-
пальних цитокінів визначає порушення коагуляцій-
ного гемостазу у матково-плацентарному басейні, що 
і призводить до розвитку ранньої плацентарної дис-
функції інфекційного генезу та внутрішньоутробного 
інфікування серед вагітних основної (I) групи із уроге-
нітальними інфекціями в анамнезі. 

ВИСНОВКИ
Отже, особливості імунного гомеостазу у вагітних із 

урогенітальними інфекціями в анамнезі характеризу-
ються дисфункцією імунної відповіді. Це проявляється 
депресією Т-хелперів, Т-кілерів, активних Т-лімфоцитів, 
зниженням рівнів ІЛ-4, ІЛ-10, γ-ІФН, IgA при збіль-

шенні показників IgG, комплементу, вмісту ІЛ-1, ІЛ-2, 
α-ФНП та показників Т-супресорів, загальних і актив-
них В-лімфоцитів та дисбалансом цитокінового профілю 
у піхвовому вмісті зі збільшенням рівнів α-ФНП, ІЛ-2, 
IgG на тлі дефіциту γ-ІФН, ІЛ-10, ІЛ-4.

Зміни показників цитокінового статусу у вагітних 
І групи є прогностично значущими. Рівні прозапальних 
цитокінів ІЛ-2, ІЛ-8, протизапальних цитокінів ІЛ-4, 
ІЛ-10 та γ-ІФН у сироватці крові і піхвовому вміс-
ті можна використовувати як прогностичні критерії 
ускладнень ще до виникнення їхніх клінічних проявів, 
особливостей клінічного перебігу вагітності. Дослі-
дження цих показників розширює можливості вибору 
раціональної, патогенетично обгрунтованої терапії.
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з рубцем на матці після міомектомії  
із застосуванням ендоскопічних технологій 
М.Л. Кузьоменська, С.Л. Чирва 
Медичний інститут Сумського державного університету МОН України

Мета дослідження: вивчення особливостей відновлення репродуктивної функції, перебігу вагітності і розродження у жі-
нок з рубцем на матці після міомектомії із застосуванням ендоскопічних технологій.
Матеріали та методи. Дослідження проводили у три етапи. На першому етапі проаналізовано перебіг післяопераційного періо-
ду після міомектомії у 180 жінок репродуктивного віку, з яких 80 хворим (1-а група) виконано лапаротомічну міомектомію з уши-
ванням ложа міоми дворядними синтетичними швами; 50 пацієнткам (2-а група) – лапароскопічну міомектомію із ушиванням 
ложа дворядними синтетичними швами і 50 жінкам (3-я група) – лапароскопічну міомектомію з біполярною коагуляцією ложа. 
На другому етапі, через 6 міс після хірургічного лікування, всі пацієнтки були обстежені для виключення ознак неповноцін-
ності рубця міометрія і прогнозування можливості ведення пологів природними шляхами. Діагностичний комплекс включав 
ультразвукове дослідження (УЗД), гістероскопію і гістеросальпінгографію. Протягом третього етапу проаналізовано перебіг 
вагітності та спосіб розродження у 115 (63,8%) жінок зі 180, у яких бажана вагітність настала в інтервалі від 6 міс до 5 років.
Результати. Аналіз післяопераційного періоду засвідчив, що застосування електрокоагуляції погіршує його перебіг. 
Так, у 12% пацієнток 3-ї групи протягом 6 діб зберігався субфебрилітет, що більше у 3,2 разу, ніж у 1-й, та у 3 рази, ніж 
у 2-й групах. Достовірно вищими у 3-й групі також були показники ШОЕ і лейкоцитарного індексу. На фоні збільшення 
кількості лейкоцитів у пацієнток 3-ї групи також відзначено несприятливе формування рубця, що проявлялося у формі 
більшої відносної площі судинного компонента. 
На межі міометрія і рубця після міомектомії лейкоцитарні інфільтрати було знайдено у 18,2% пацієнток 1-ї групи та у 30,7% 
– 2-ї групи, а після коагуляції ложа – у 100%. Тому пологи природними шляхами доцільно планувати у пацієнток після міом
ектомії з ушиванням стінки матки незалежно від оперативного доступу. Проте відзначено деякі переваги лапароскопічного 
доступу з коагуляцією ложа – найменша тривалість операції та менший обсяг інтраопераційної крововтрати.
Після прегравідарного проведення комплексу діагностичних маніпуляцій у 47 вагітних зі 115 виявлені ознаки неповно-
цінності рубця на матці після міомектомії, що стало показанням до проведення планового кесарева розтину (КР). Але 
частота виявлення неповноцінного рубця була різною у кожній групі: у 1-й і 2-й групах плановий КР виконано кожній 
четвертій жінці, у 3-й групі – вже кожній другій. Ці дані свідчать про несприятливий вплив лапароскопічної коагуляції 
ложа міоми на заживання рубця міометрія. 
У структурі показань до екстреного КР у всіх порівняльних групах превалювання аномалії пологової діяльності. При-
чому у 3-й групі цей факт повністю був пов’язаний із загрозою розриву матки і «розповзання» рубця, у той час як у 
роділь 1-й і 2-й груп – майже у 2 рази рідше.
У 35 пацієнток з рубцем на матці після міомектомії відбулися самовільні термінові пологи живими доношеними дітьми 
без асфіксії, з них – у 18 роділь 1-ї групи та у 15 – 2-ї групи, і тільки 2 жінки з 3-ї групи народили per vias naturalis.
Заключення. Спосіб проведення міомектомії не впливає у майбутньому на настання  і перебіг вагітності, але має зна-
чення для спроможності самовільних пологів. У жінок, які не виконали репродуктивної програми, необхідно ушивати 
стінки матки при міомектомії незалежно від доступу. 
Електрокоагуляція ложа після видалення міоми зумовлює підвищення частоти загрозливого розриву матки у 2 рази. Вирі-
шальну роль у веденні пологів з рубцем міометрія відіграє не товщина нижнього сегмента, а наявність клінічних проявів його 
неспроможності (локальна болісність нижнього сегмента матки, кров’янисті виділення зі статевих шляхів, гіпоксія плода).
Ключові слова: міома матки, міомектомія, ушивання ложа, електрокоагуляція, вагітність, рубець на матці.

The course of pregnancy and childbirth in women with a scar on the uterus after myomectomy 
using endoscopic technologies
M.L. Kuzomenska, S.L. Chyrva 

The objective: to study the features of the restoration of reproductive function, the course of pregnancy and childbirth in women 
with a scar on the uterus after myomectomy using endoscopic technologies.
Materials and methods. The study was conducted in three stages. At the first stage, the course of the postoperative period after 
myomectomy in 180 women of reproductive age was analyzed, of which 80 patients (1 group) underwent laparotomy myomectomy 
with suturing of the bed with two-row synthetic sutures; 50 patients (2 group) – laparoscopic myomectomy with suturing of the 
bed with two-row synthetic sutures and 50 women (3 group) – laparoscopic myomectomy with bipolar coagulation of the bed. 
In the second stage, 6 months after surgery, all patients were examined to rule out signs of inferiority of the myometrial 
scar and predict the possibility of natural childbirth. The diagnostic complex included ultrasound (US), hysteroscopy and 
hysterosalpingography. During the third stage, the course of pregnancy and the method of delivery in 115 (63,8%) women out of 
180 in whom the desired pregnancy occurred in the range from 6 months to 5 years were analyzed.
Results. Analysis of the postoperative period showed that the use of electrocoagulation worsens its course. So, in 12% of patients 
in group 3, subfebrile condition persisted for 6 days, which is 3,2 times more than in 1, and 3 times more than in 2 groups. ESR and 
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leukocyte index were also significantly higher in 3 group. Against the background of an increase in leukocytes in patients of 3 group, 
unfavorable scar formation was also observed, which manifested itself in the form of a larger relative area of the vascular component. 
At the border of the myometrium and scar after myomectomy, leukocyte infiltrates were found in 18,2% of patients in 1 group 
and in 30,7% in 2 group, and after coagulation of the bed – in 100%. Therefore, it is advisable to plan natural childbirth in 
patients after myomectomy with suturing of the uterine wall, regardless of surgical access. However, there are some advantages 
of laparoscopic access with coagulation of the bed – the shortest duration of the operation and less intraoperative blood loss.
After pre-pregnancy complex of diagnostic manipulations in 47 pregnant women out of 115 revealed signs of inferiority of the scar on 
the uterus after myomectomy, which was an indication for routine caesarean section (CS). But the frequency of detection of a defective 
scar was different in each group: in 1 groups and 2, the planned CS was performed for every fourth woman, in 3 group - for every second. 
These data indicate an adverse effect of laparoscopic coagulation of the fibroid bed on the healing of the myometrial scar. 
In the structure of indications for emergency CS in all comparative groups prevailed anomalies of labor, and in 3 group this fact was 
entirely associated with the threat of uterine rupture and scarring, while in parturients 1 and 2 groups - almost 2 times less often.
In 35 patients with a scar on the uterus after myomectomy there were spontaneous preterm births by live full-term infants 
without asphyxia, of which 18 gave birth to group 1, 15 – 2 group, and only 2 women from 3 group gave birth per vias naturalis.
Conclusions. The method of carrying out myomectomy does not affect the onset and course of pregnancy in the future, but it does 
matter on the ability of independent childbirth. In women who have not completed the reproductive program, it is necessary to 
suture the walls of the uterus during myomectomy, regardless of access. 
Electrocoagulation of the bed after removal of fibroids contributes to an increase in the frequency of threatening uterine rupture 
by 2 times. The decisive role in the management of childbirth with a myometrial scar is played not by the thickness of the lower 
segment, but by the presence of clinical manifestations of its failure (local soreness of the lower segment of the uterus, spotting 
from the genital tract, fetal hypoxia).
Keywords: uterine fibroids, myomectomy, suturing of the bed, electrocoagulation, pregnancy, scar on the uterus.

Течение беременности и родов у женщин з рубцом на матке после миомэктомии с 
использованием эндоскопических технологий
М.Л. Кузёменская, С.Л. Чирва 

Цель исследования: изучение особенностей восстановления репродуктивной функции, течения беременности и родов у 
женщин з рубцом на матке после миомэктомии с использованием эндоскопических технологий.
Материалы и методы. Исследование проводили в три этапа. На первом этапе проанализировано течение послеопера-
ционного периода после миомэктомии у 180 женщин репродуктивного возраста, из которых: 80 больным (1-я группа) 
выполнена лапаротомическая миомэктомия с ушиванием ложа миомы двухрядными синтетическими швами; 50 паци-
енткам (2-я группа) – лапароскопическая миомэктомия с ушиванием ложа двухрядными синтетическими швами и 50 
женщинам (3-я группа) – лапароскопическая миомэктомия с биполярной коагуляцией ложа. 
На втором этапе, через 6  мес после хирургического лечения, все пациентки обследованы для исключения признаков 
неполноценности рубца миометрия и прогнозирования возможности ведения родов естественными путями. Диагности-
ческий комплекс включал ультразвуковое исследование (УЗИ), гистероскопию и гистеросальпингографию. На третьем 
этапе проанализированы течение беременности и способ родоразрешения у 115 (63,8%) женщин из 180, у которых желан-
ная беременность наступила в интервале от 6 мес до 5 лет.
Результаты. Анализ послеоперационного периода показал, что применение электрокоагуляции ухудшает его течение. 
Так, у 12% пациенток 3-й группы в течение 6 сут сохранялся субфебрилитет, что больше в 3,2 раза, чем в 1-й, и в 3 раза, 
чем во 2-й группах. Достоверно выше в 3-й группе также были показатели СОЭ и лейкоцитарного индекса. На фоне 
увеличения количества лейкоцитов у пациенток 3-й группы также отмечено неблагоприятное формирования рубца, что 
проявлялось в форме большей относительной площади сосудистого компонента. 
На границе миометрия и рубца после миомэктомии лейкоцитарные инфильтраты найдены у 18,2% пациенток 1-й группы 
и у 30,7% – 2-й группы, а после коагуляции ложа – у 100%. Поэтому роды естественными путями целесообразно планиро-
вать у пациенток после миомэктомии с ушиванием стенки матки независимо от оперативного доступа. Однако отмечены 
некоторые преимущества лапароскопического доступа с коагуляцией ложа – наименьшая продолжительность операции 
и меньший объем интраоперационной кровопотери.
После прегравидарного проведения комплекса диагностических манипуляций у 47 беременных из 115 обнаружены при-
знаки неполноценности рубца на матке после миомэктомии, что стало показанием для проведения планового кесарева 
сечения (КС). Но частота выявления неполноценности рубца была разной в каждой группе: в 1-й и 2-й группах плановое 
КС выполнено каждой четвертой женщине, в 3-й группе – уже каждой второй. Эти данные свидетельствуют о неблаго-
приятном влиянии лапароскопической коагуляции ложа миомы на заживления рубца миометрия. 
В структуре показаний к экстренному КС во всех сравниваемых группах превалировали аномалии родовой деятельности. 
Причем в 3-й группе этот факт полностью был связан с угрозой разрыва матки и «расползанием» рубца, в то время как у 
рожениц 1-й и 2-й групп – почти в 2 раза реже.
У 35 пациенток с рубцом на матке после миомэктомии произошли самопроизвольные срочные роды живыми доношенными 
детьми без асфиксии, из них – у 18 рожениц 1-й группы, у 15 – 2-й группы, и только 2 женщины из 3-й группы родили 
per vias naturalis.
Заключение. Способ проведения миомэктомии не влияет в будущем на наступление и течение беременности, но имеет 
значение для способности самостоятельных родов. У женщин, не выполнивших репродуктивной программы, необходимо 
ушивать стенки матки при миомэктомии независимо от доступа. 
Электрокоагуляция ложа после удаления миомы способствует повышению частоты угрожающего разрыва матки в 2 
раза. Решающую роль при ведении родов с рубцом миометрия играет не толщина нижнего сегмента, а наличие клиничес-
ких проявлений его несостоятельности (локальная болезненность нижнего сегмента матки, кровянистые выделения из 
половых путей, гипоксия плода).
Ключевые слова: миома матки, миомэктомия, ушивание ложа, электрокоагуляция, беременность, рубец на матке.
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Міома матки (ММ) – це гормонозалежна добро-
якісна пухлина міометрія, поява і прогресуючий 

ріст якої є результатом цілого комплексу порушень в 
організмі жінки: нейрогуморальних, генетичних, за-
пальних та інших, які пригнічують репродуктивну 
функцію та погіршують перебіг захворювання [1]. За-
хворюваність на ММ – важлива проблема у сучасній 
гінекології, над вирішенням якої працює багато дослід-
ників. Адже наявність цієї патології негативно впливає 
на перебіг вагітності та пологів [2]. Останніми роками 
проблема поєднання ММ та вагітності набула особли-
вої актуальності, що зумовлено підвищенням частоти 
даної патології з 0,5–6% до 20% [3].

Особливу настороженість викликає ріст частоти 
даної патології серед жінок раннього репродуктивного 
віку, що призводить до порушення їхньої репродуктив-
ної функції. Так, частота первинного безпліддя у цих 
хворих коливається від 18 до 24%, а вторинного – у 
межах 25%, через що збереження репродуктивної функ-
ції у жінок на фоні ММ, особливо після міомектомії, на-
буває вже соціальної значущості [5].

Проблема стратегії і тактики ведення вагітності у 
жінок з ММ охоплює низку питань, пов’язаних з різ-
номанітними аспектами консервативно-пластичної 
хірургії в акушерстві, оцінюванням функціональ-
ного стану фетоплацентарного комплексу, методів 
розродження [6]. Наявність рубця на матці після 
міомектомії у вагітних визначає для акушерів нові 
проблеми, що залишились після операції, та необхід-
ність контролю за станом рубця [7, 8].

Незважаючи на постійну увагу до проблеми ведення 
вагітності у жінок з ММ після реконструктивних опе-
рацій, залишається низка запитань, що потребують до-
повнення та уточнення. Зокрема, результати перебігу 
вагітності та пологів залежно від методики проведення 
реконструктивних операцій, формування повноцінно-
го рубця на матці та критерії оцінювання спроможності 
рубця. Закономірно постає питання і про оптимальний 
метод розродження у даної групи вагітних.

Аналіз сучасних інформаційних даних доводить, 
що за останні десятиліття накопичений певний ба-
гаж знань щодо репродуктивної функції жінок з ММ, 
структури рубця на матці після міомектомії і вибору 
методу розродження. Сьогодні більшість вітчизняних і 
зарубіжних акушерів-гінекологів надають перевагу ла-
пароскопічному доступу з використанням дворядних 
швів або коагуляції [9, 10]. 

І хоча вагітність, пологи і післяпологовий період у 
пацієнток з ММ створюють певну небезпеку для ма-
тері і плода, диференційований підхід до рекомендації 
збереження вагітності у жінок з різними клінічними 
проявами захворювання, ведення вагітних відповідно 
до груп ризику, ретельне спостереження за розвитком 
вагітності, застосування патогенетично обґрунтованої 
профілактики і лікування ускладнень сприятимуть 
значному зниженню їхньої частоти у матері і майбут-
ньої дитини, зменшенню кількості оперативних втру-
чань, поліпшенню показників перинатальної захворю-
ваності та смертності.

Мета дослідження: вивчення особливостей від-
новлення репродуктивної функції, перебігу вагітності 

і розродження у жінок з рубцем на матці після міомек-
томії із застосуванням ендоскопічних технологій.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Відповідно до поставленої мети дослідження про-

водили у три етапи. 
На першому етапі проаналізовано перебіг післяопе-

раційного періоду після проведеного хірургічного ліку-
вання з приводу ММ у 180 жінок репродуктивного віку, 
з яких:

• �80 хворим (1-а група) виконано лапаротомічну 
міомектомію з ушиванням ложа міоми дворядни-
ми синтетичними швами; 

• �50 пацієнткам (2-а група) – лапароскопічну міо-
мектомію з ушиванням ложа дворядними вузло-
вими синтетичними швами;

• �50 жінкам (3-я група) – лапароскопічну міомек-
томію з біполярною коагуляцією ложа. 

Пацієнтки з ММ були у віці від 20 до 41 років, 
тобто знаходились у репродуктивному періоді і за ві-
ковими характеристиками достовірно не відрізнялись 
(р>0,05).

У всіх пацієнток показанням до проведення хірур-
гічного лікування слугувала наявність одинарного мі-
оматозного вузла діаметром понад 4,5  см, локалізова-
ного на передній стінці матки, і бажання у майбутній 
перспективі реалізувати свою репродуктивну функцію. 
Усі операції виконані у плановому порядку без розтину 
порожнини матки, через що пацієнткам було дозволено 
зачаття через 6 міс після виписки, гормональної реабілі-
тації (КОК) і проведення преконцепційної профілакти-
ки (за 3 міс до планування вагітності).

Пацієнткам проводили комплексне обстеження із 
застосуванням клінічних, інструментальних і лабора-
торних методів дослідження. Ретельно вивчали дані 
анамнезу, менструальну і репродуктивну функції, про-
водили бімануальне піхвове обстеження, виконували 
загальноклінічні та лабораторні тести, УЗД органів 
малого таза, оцінювали обсяг оперативного втручання, 
перебіг післяопераційного періоду, а також проводили 
додаткові дослідження щодо функціонального стану 
органів і систем.

На другому етапі, через 6  міс після хірургічного 
лікування, усі пацієнтки були обстежені для виклю-
чення ознак неповноцінності рубця міометрія і про-
гнозування можливості ведення пологів природними 
шляхами. Діагностичний комплекс включав ультраз-
вукове дослідження, гістероскопію і гістеросальпінго-
графію.

У ході третього етапу дослідження проаналізовано 
перебіг вагітності та спосіб розродження у 115 (63,8%) 
жінок зі 180, у яких бажана вагітність настала в ін-
тервалі від 6 міс до 5 років. Окрім УЗД і оцінювання 
товщини міометрія передньої стінки матки, проведено 
порівняльне оцінювання ефективності індукції поло-
гів антипрогестинами і простагландинами і сформу-
льовані ознаки неспроможності рубця на матці після 
міомектомії.

Математичне і статистичне оброблення даних про-
водили за допомогою пакета статистичних програм 
Microsoft Office Excel і «Statistica», визначення  статис-
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тичної значущості відмінностей – із застосуванням па-
раметричного t-критерію Стьюдента для незалежних 
вибірок.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Більш ніж у половини жінок, яких включено до до-
слідження (n=180), показанням до консервативно-плас-
тичної операції на матці був субсерозний або інтерсти-
ціально-субзерозний міоматозний вузол діаметром 4,5–
7 см. У 52 (65%) жінок 1-ї групи розмір вузла дорівнював 
6–7 см (6,01±0,9), що свідчило про пізню діагностику і 
відсутність адекватної гормональної терапії до операції. 
У пацієнток 2-ї і 3-ї груп цей показник становив 58% 
(5,88±0,13) і 62% (5,82±0,11) відповідно (р>0,05). Вибір 
на користь хірургічного лікування був зумовлений тим, 
що у цих хворих настала фаза анатомічних порушень і 
розраховувати на успіх гормональної терапії вже було 
неможна.

Друге місце у структурі показань до хірургічного 
лікування належить фактору безпліддя на фоні ММ 
– у 51  (28,3%) пацієнтки спостерігалось зниження 
репродуктивної функції з перспективою її втрати. На 
третьому місці – синдром гіперполіменореї, що при-
зводить до зниження рівня гемоглобіну і розвитку ане-
мії, з приводу чого прооперовано 22 (12,3%) жінки.

За соматичною патологією пацієнтки з ММ у гру-
пах порівняння не мали достовірних розбіжностей. 
Практично кожна друга страждала на хронічний тон-
зиліт (від 44 до 55%), більш ніж у третини діагносто-
вано хронічний пієлонефрит (від 32 до 47,5%), у кож-
ної п’ятої – хронічний бронхіт (від 14 до 20%). Усе це 
свідчить про наявність несприятливого інфекційного 
фону, що частково підтверджує інфекційну причину 
виникнення ММ [9]. Причому інфекційний індекс у 
пацієнток 1-ї групи становив 1,3, у 2-й групі – 1,2, у 3-й 
групі – 1,02.

До фактора ризику можна віднести те, що 28 (35%) 
жінок з ММ з 1-ї групи, 10 (20%) – з 2-ї і 12 (24%) – з 
3-ї групи в анамнезі мали переривання першої вагіт-
ності шляхом артифіціального аборту. Велика кіль-
кість абортів у жінок з ММ, насамперед, пов’язана з 
низьким рівнем їхнього контрацептивного знання. Це 
явно несприятливий момент, оскільки при виникнен-
ні хронічного ендометриту після кюретажу майже у 2 
рази збільшується ризик передчасних пологів у май-
бутньому [3, 4].

Під час аналізу гінекологічної захворюваності, на 
яку страждали пацієнтки з ММ протягом свого репро-
дуктивного періоду, у більшості (від 48 до 61,2%) вияв-
лено високу частоту ектопії шийки матки: 44 (89,7%) 
– у 1-й групі, 25 (89,3%) – у 2-й групі, 20 (83,3%) – у 
3-й групі на фоні інфікування ВПЛ. На другому місці 
за частотою діагностували запальні захворювання – і, 
як результат, ці поєднані причини на фоні ММ могли 
спровокувати безпліддя, на яке скаржилась кожна тре-
тя хвора з 1-ї групи (31,2%) та кожна четверта – з 2-ї і 
3-ї груп (24% і 28% відповідно).

Аналіз післяопераційного періоду у жінок після 
міомектомії засвідчив деякі переваги лапароскопіч-
ного доступу з коагуляцією ложа. Так, у пацієнток 3-ї 

групи було досягнуто найменшу тривалість операції 
(43,1±1,04 хв), що достовірно менше порівняно з хвори-
ми 1-ї та 2-ї груп – 50,6±0,83 хв (р<0,05) і 63,8±1,77 хв 
(р<0,05) відповідно. Частково це підтверджує думку 
інших дослідників щодо простоти і необов’язковості 
кропіткого ушивання ложа міоматозного вузла [10]. 
Подібну динаміку спостерігали під час аналізу обсягу 
інтраопераційної крововтрати, яка у пацієнток 3-ї гру-
пи була найнижчою і дорівнювала 253,8 мл±9,74 мл. За 
цим показником вона достовірно відрізнялась від паці-
єнток не тільки з лапароскопічною міомектомією з уши-
ванням ложа (311,8±10,8 мл; р<0,05), але й від надійної 
щодо гемостазу класичної лапаротомічної міомектомії 
(282,8±8,81 мл; р<0,05). 

Саме цими, на перший погляд, виграшними пре-
ференціями можна пояснити певне прагнення деяких 
хірургів до лапароскопічної міомектомії з коагуляцією 
ложа. Але доведено, що у морфологічній картині міо-
матозного рубця після коагуляції превалює великий 
об’єм некротичного детриту і пошкодженого міоме-
трія, а загоювання рани завершується утворенням си-
нехій. При цьому не відзначається ні лейкоцитозу, ні 
гіпертермії, а у результаті патологічної реакції настає 
реканалізація синехій. Наслідки невтішні – від інфек-
ційних ускладнень, геморагій, ендометріозу, склерозу-
вання рубця, синехій до безпліддя і навіть онкопроцесу 
[1, 2, 6, 10].

Перебіг післяопераційного періоду у більшості па-
цієнток після міомектомії мав сприятливий характер. 
Профілактику гнійно-септичних ускладнень проводи-
ли антибіотиками цефалоспоринового ряду ІІІ поколін-
ня. Тим не менше, у 12% пацієнток 3-ї групи зберігалась 
субфебрильна температура тіла протягом 6 діб, що біль-
ше порівняно з жінками інших груп – у 3,2 разу, ніж у 
1-й та у 3 рази, ніж у 2-й групах. Достовірно вищими у 
3-й групі також були показники ШОЕ і лейкоцитарного 
індексу (р<0,05). Вірогідно, це пов’язано з резорбцією 
продуктів коагуляції міометрія, що характеризує цей 
вид операції як менш досконалий. Найбільша трива-
лість перебування у стаціонарі – у пацієнток 1-ї групи, 
найменша – у жінок 2-ї групи (р˂0,05).

При патоморфологічному дослідженні видалених 
вузлів у більшості пацієнток виявлено просту ММ – 
76,2% у 1-й групі, відповідно у 2-й і 3-й групах – 82% 
і 84%. У післяопераційний період з відновленням мен-
струації всім призначено комбіновану оральну гормо-
нальну контрацепцію (низькодозовані КОК) з метою 
реабілітації на термін не менше 6  міс. УЗ-контроль 
після півроку не виявив збільшення розмірів матки, 
наявності рубцевої тканини або яких-небудь значних 
деформацій контуру при хорошій васкуляризації міо-
метрія, тому всім пацієнткам було дозволено планува-
ти  вагітність.

Після лапароскопічних операцій фертильність від-
новилась у 80% жінок 2-ї групи, у 70% – 3-ї групи і у 
50% – 1-ї групи. Такі результати щодо настання вагіт-
ності можна пояснити меншою травматичністю лапа-
роскопії, відповідно меншою кількістю спайок і грубих 
рубців. І у 2-й, і у 3-й групах у більшості пацієнток вагіт-
ність настала у перші 2 роки після міомектомії (87,5% і 
85,7% відповідно). Але найкращий результат у перший 
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рік після операції у жінок після лапароскопічної міо-
мектомії з ушиванням ложа – 52,5% порівняно з 42,5% і 
37,2% у 1-й і 3-й групах відповідно.

На другому етапі дослідження, через 6 міс після хі-
рургічного лікування, усіх пацієнток було обстежено 
для виключення ознак неповноцінності рубця міоме-
трія і прогнозування можливості ведення пологів че-
рез природні шляхи. Діагностичний комплекс включав 
проведення УЗД, гістероскопії і гістеросальпінгогра-
фії. Ще прегравідарно, за даними УЗД, зі 115 пацієн-
ток з рубцем на матці у 14  (12,1%) виявлено ознаки 
неповноцінності рубця. При цьому у жінок після ла-
паротомічної міомектомії несприятливі прогностичні 
варіанти виявляли у 4 (10%) із 40 жінок і після лапа-
роскопічної міомектомії з ушиванням ложа міоми – у 
3 (7,3%) із 40 пацієнток.

Така картина підтверджує деякі дані, за якими 
рубці міометрія безпосередньо у післяопераційний 
період після лапаротомічної міомектомії представлені 
ділянками зі змішаною щільністю, що зумовлено збли-
женням стінок ложа міоми. Через місяць їхній об’єм 
зменшується до 5% від вихідного, а через 6  міс рубці 
зменшуються до невизначуваних (при УЗД – короткі 
ехогенні лінії). Тобто основне ремодулювання матки 
відбувається протягом першого місяця після операції.

У той самий час у 3-й групі після лапароскопічної 
міомектомії з коагуляцією ложа вже у 7 (20%) з 35 жі-
нок (у кожної п’ятої) були виявлені ознаки неповноцін-
ності рубця міометрія. Після того, як 14 вагітних з непо-
вноцінним рубцем на матці після УЗД були виключені 
з когорти пацієнток для самовільного розродження, за-
лишившимся 101 жінка зі 115 також прегравідарно про-
ведено гістероскопію. 

Результати обстеження виявили несприятливі 
ознаки практично у кожної четвертої пацієнтки. У жі-
нок 1-ї групи неповноцінний рубець виявлено у 13,9% 
випадків (5 з 36), у 2-й групі – у 16,2% (6 з 37), у 3-й 
групі – у 46,4% (13 з 28 жінок). Зі 115 пацієнток з руб-
цем на матці у 77 через 6 міс після міомектомії проведе-
но рентгенологічне обстеження для виключення ознак, 
що свідчать про неповноцінність рубця після хірур-
гічного лікування. За його результатами ще 9 (11,6%) 
жінок було виключено з групи для самовільного роз-
родження: 1-а група – 2  (6,49%) пацієнтки, 2-а група 
– 3 (9,7%), 3-я група – 4 (26,7%) жінки.

 Отже, після прегравідарного проведення комп-
лексу діагностичних маніпуляцій у 47 (40,8%) жінок 
зі 115 виявлені ознаки неповноцінності рубця на мат-
ці після міомектомії, що стало показанням для про-
ведення планового абдомінального розродження. Але 
частота виявлення цієї ознаки неоднакова у порів-
няльних групах. 

Так, якщо у 1-й і 2-й групах планову операцію ке-
сарева розтину (КР) виконано практично кожній чет-
вертій жінці (23,4% і 25,5% відповідно), то у 3-й групі 
– вже кожній другій (51%). Це свідчить про несприят-
ливий вплив лапароскопічної коагуляції ложа міоми 
на загоєння рубця міометрія. У всіх 47 вагітних з не-
повноцінним рубцем у ході КР проводили вирізання, 
або біопсію, рубця міометрія для наступного гістоло-
гічного аналізу.

Під час вивчення гістологічних зразків відзначе-
но несприятливе формування рубця після лапарос-
копічної міомектомії з коагуляцією ложа, що прояв-
лялося у формі більшої відносної площі судинного 
компонента на фоні збільшення кількості лейко-
цитів. На межі міометрія і рубця після міомектомії 
лейкоцитарні інфільтрати знайдені у 18,2% пацієн-
ток 1-ї групи і у 30,7% – 2-ї групи, а після коагуляції 
ложа – у 100%. Тому пологи природними шляхами 
доцільно планувати у пацієнток після міомектомії з 
ушиванням стінки матки незалежно від оперативно-
го доступу.

У ході третього етапу дослідження, після настання 
вагітності, проведено вивчення її перебігу і аналіз поло-
гів у 115 пацієнток з рубцем на матці після хірургічного 
лікування. 

Майже у половини вагітних (50%, 47,5% і 48,5% 
відповідно у 1-й, 2-й і 3-й групах) за даними КТГ і 
УЗД спостерігалась відносна компенсована фетопла-
центарна недостатність, що, ймовірно, можна поясни-
ти можливою ішемією міометрія після міомектомії за 
рахунок формування сполучнотканинного рубця. У 
42,8% і 4,5% жінок (1-а і 2-а групи відповідно) пере-
біг вагітності ускладнювався проявами помірної пре-
еклампсії. Практично у кожної четвертої вагітної з 1-ї і 
2-ї груп (27,5% і 25% відповідно) у ході бактеріоскопії 
діагностовано неспецифічні вагініті, які потребували 
санації, у вагітних після коагуляції ложа – у 21,8%. 
Можливо, на фоні інфекційного фактора у кожної 
п’ятої (20%) вагітної з рубцем на матці після лапаро-
томічної міомектомії виникала загроза переривання 
вагітності на тлі багатоводдя (17,5%). У пацієнток 2-ї 
групи ці ускладнення виникали у 17,5% і 15% відповід-
но, а у 3-й групі – у 14,2% і 8,5% відповідно. Ці фактори 
ризику слугували показанням до госпіталізації і про-
ведення стаціонарного лікування.

Крім УЗ-оцінювання товщини міометрія передньої 
стінки матки проведено порівняльне оцінювання ін-
дукції пологів антипрогестинами і простагландинами 
та зроблено спробу сформулювати ознаки неповноцін-
ності рубця на матці після міомектомії. Зі 115 пацієн-
ток, яким початково планували первинну профілакти-
ку КР і ведення пологів через природні шляхи, під на-
глядом, обстеженням і розродженням залишились 68 
жінок без ознак неповноцінності рубця. Залежно від 
хірургічного доступу і способу відновлення міометрія, 
після отримання інформованої добровільної письмо-
вої згоди усім цим пацієнткам запропоновано розро-
дження через природні пологові шляхи. Даних жінок 
було розподілено на три групи: 1-а група – 29 вагітних 
після лапаротомічної міомектомії, 2-а група – 28 вагіт-
них після лапароскопічної міомектомії з ушиванням 
ложа, 3-я група – 11 вагітних, яким виконано лапарос-
копічну міомектомію з коагуляцією ложа.

Більшість (80,9%) вагітних з цих груп планово 
госпіталізовані у термінах 38–39  тиж гестації. Тим 
не менше, 13 роділь, тобто кожна п’ята (19,1%), були 
госпіталізовані вже у перший періоді пологів в опера-
ційно-пологовий блок, що небезпечно і неприпустимо 
для пацієнток з рубцем на матці. Потрапляючи до від-
ділення патології вагітних, трохи менше половини цих 
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пацієнток мали «зрілу» шийку матки (43,4%, 47,8% і 
44,4% відповідно у 1-й, 2-й і 3-й групах). В основному 
це були повторнороділлі – 8 (80%), 9 (81,8%) і 3 (75%) 
жінок відповідно. За цими показниками групи також 
були зіставні між собою (р˂0,05). Як правило, у цих 
випадках тактика ведення пологів була спрямована 
на вичікування спонтанного розвитку пологової ді-
яльності. Тільки 5 (20%) вагітним зі «зрілою» шийкою 
матки проведено планову амніотомію, ураховуючи пе-
редбачувані великі розміри плода.

У 30  (54,5%) вагітних з рубцем на матці після міо-
мектомії, виконаної різними хірургічними доступами, 
спостерігалася «дозріваюча» шийка матки. Цим жінкам 
проводили її підготовку до пологів антигестагенами і про-
стагландинами. При розвитку регулярної пологової діяль-
ності з метою виключення ризику гістопатичного розри-
ву матки по рубцю проводили динамічне УЗД протягом 
усього першого періоду пологів. У якості контролю вико-
ристовували результати УЗД роділь без рубця на матці. 

Починаючи з активної фази першого періоду по-
логів і до відкриття маткового вічка 6 см, товщина 
нижнього сегмента у роділь з інтактною маткою була 
достовірно вищою порівняно зо всіма досліджуваними 
групами. Крім того, починаючи з 4 см і до 8 см відкрит-
тя маткового вічка, товщина нижнього сегмента у ро-
діль з рубцем на матці 3-ї групи виявилась достовірно 
меншою, ніж у пацієнток 1 і 2 груп. Цей факт свідчив 
про несприятливе відновлення міометрія після міо-
мектомії і появу ознак неспроможності рубця безпо-
середньо у ході розродження. 

У фазі уповільнення першого періоду пологів 
(8  см) не отримано достовірних розбіжностей у тов-
щині нижнього сегмента вже тільки між роділлями з 
інтактною маткою і пацієнтками 1-ї групи. У той са-
мий час і у пацієнток 2-ї і 3-ї груп цей показник був 
достовірно нижчий. Але це не зашкодило продовжен-
ню самовільного розродження, оскільки крім товщини 
нижнього сегмента, що у деяких випадках свідчило 
про неповноцінність рубця (2 мм і менше), проводили 
пальпацію нижнього сегмента матки. 

Ці дані дозволили розмежувати поняття «неповно-
цінний» і «неспроможний» рубець міометрія після 
міомектомії. Виявилось, що оцінити неспроможність 
рубця, коли виникає реальний ризик гістопатичного 
«розповзання» рубця, клінічно можливо тільки в ак-
тивну фазу пологів. І у випадку, коли не було локальної 
болісності сегмента, гіпоксії плода або кров’янистих 
виділень зі статевих шляхів, робили висновок щодо 
неспроможності рубця. Отже, вирішальну роль у ве-
денні першого періоду пологів і розпізнаванні «розпо-
взання» рубця відіграє не товщина нижнього сегмента 
матки, що дуже важливо, а наявність клінічних про-
явів його неспроможності.

Із 68 пацієнток з рубцем на матці після міомекто-
мії пологи природним шляхом відбулися практично 
у половини – у 35 (51,5%), повторний КР вже в екс-
треному порядку проведено 33  (48,5%) пацієнткам.  
Цей факт свідчить на користь самовільного розро-
дження пацієнток з рубцем на матці.

У структурі показань до екстреного КР у всіх по-
рівняльних групах превалювали аномалії пологової 

діяльності – 45,4%, 46,1% і 33,3% відповідно у 1-й, 2-й 
і 3-й групах. Причому дискоординація і слабкість по-
логової діяльності виникли у всіх роділь з груп порів-
няння, яким проводили планову амніотомію, у 21,4% 
жінок, яким проводили підготовку шийки матки анти-
гестагенами, і у 37,5% – на фоні вживання простаглан-
динів. Щодо загрози розриву матки і «розповзання» 
рубця, то саме ці ознаки слугували показанням до екс-
треного КР у всіх пацієнток 3-ї групи (33,3%), в той час 
як у роділь 1-й і 2-й груп дане показання реєстрували 
майже у 2 рази рідше (18,2% і 15,4% відповідно).

Слід наголосити, що для вагітних з рубцем на мат-
ці після міомектомії ефективність підготовки шийки 
матки вивчена вперше. У жодному випадку спонтан-
ного розвитку переймів не було зафіксовано даного 
ускладнення перебігу пологів. Це свідчить про перева-
ги вичікувальної тактики, недопущення допологового 
розриву плідного міхура і більш високу ефективність 
антигестагенів порівняно з простагландинами.

У 35 пацієнток з рубцем на матці після міомектомії 
відбулися самовільні термінові пологи живими доно-
шеними дітьми без асфіксії. З них у 18 (51,4%) роділь 
з 1-ї групи, у 15 (42,8%) – з 2-ї групи і тільки у 2 (5,8%) 
роділь – з 3-ї групи. Усім роділлям по закінченню тре-
тього періоду пологів проводили контрольне ручне 
обстеження стінок порожнини матки для виключення 
гістопатичного розриву.

ВИСНОВКИ
1. Аналіз перебігу післяопераційного періоду у па-

цієнток з рубцем на матці після міомектомії виявив 
переваги і недоліки різних видів хірургічного доступу 
і методу відновлення міоматозного ложа. Незважаючи 
на уявні переваги лапароскопічної міомектомії з коа-
гуляцією ложа – найменші тривалість операції і об’єм 
крововтрати, використання електрокоагуляції по-
гіршує перебіг післяопераційного періоду: наявність 
субфебрилітету тривалий час, достовірно вищі показ-
ники ШОЕ і лейкоцитарного індексу. На цьому фоні 
– несприятливе формування рубця (у формі більшої 
відносної площі судинного компонента), двократний 
ризик розвитку гістопатичного розриву матки і значно 
менша вірогідність народити самостійно.

2. Спосіб проведення міомектомії не впливає у май-
бутньому на настання і перебіг вагітності, але відіграє 
вирішальну роль у ході самовільних пологів. У жінок, 
які не виконали репродуктивної програми, необхідне 
ушивання стінки матки під час міомектомії незалежно 
від доступу.

3. Планову амніотомію слід визнати недоцільною 
через високу частоту розвитку аномалій пологової ді-
яльності. Оптимальним слід вважати спонтанний роз-
виток перейм. Допустимою є підготовка «дозріваючої» 
шийки матки як антигестагенами, так і простагланди-
нами.

4. Вирішальним у веденні пологів у пацієнток з 
рубцем на матці після міомектомії і розпізнаванні 
«розповзання» рубця є не товщина нижнього сегмен-
та, а наявність клінічних проявів неспроможності 
рубця – локальна болісність нижнього сегмента мат-
ки, кров’янисті виділення зі статевих шляхів, гіпоксія 
плода.
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Комбіновані препарати у локальній терапії 
інфекційних вульвовагінітів – пріоритетний 
напрямок сьогодення
В.Й. Мамчур, С.М. Дронов
Дніпровський державний медичний університет, м. Дніпро

Однією з ключових і стратегічно важливих проблем сучасної гінекології як у всьому світі, так і в Україні є 
інфекційно-запальні захворювання (ІЗЗ) нижнього відділу статевого тракту: за різними оцінками, ще у 90-і 
роки минулого століття цей діагноз був встановлений у близько 40% пацієнток гінекологічних стаціонарів. 
За перше десятиліття ХХI століття показник захворюваності на ІЗЗ статевих органів зріс у пацієнток 18–24 
років в 1,4 разу, а у 25–29-річних – в 1,8 разу. Одночасно збільшилися витрати на діагностику та лікування, 
які досягають 50–60% від усіх витрат на надання гінекологічної допомоги населенню.
У структурі гінекологічної захворюваності показник кількості пацієнток з ІЗЗ статевої сфери продовжує 
займати лідируючі позиції за частотою у популяції, становлячи 60,4–65,0%, проте відомості різних авторів 
щодо їхньої істинної поширеності вельми суперечливі. Так, за даними матеріалів 33-го Європейського кон-
гресу Міжнародного союзу з боротьби з інфекціями, що передаються статевим шляхом (International Union 
against for Sexually Transmitted Infections – IUSTI-Europe), бактеріальний вагіноз (БВ) діагностують у 12–
80% жінок, вульвовагінальний кандидоз – ВВК (хоча б один епізод у житті) – у 75%, аеробний вагініт (АВ) – 
у 15–25% [8]. На думку інших авторів, поширеність БВ становить 24–30%, ВВК – 9,7–11,7%, неспецифічного 
(аеробного) вагініту – 5,0–23,7%.
Комбіновані препарати Нео-Пенотран® Форте і Гайномакс володіють високим профілем безпеки, який зу-
мовлений унікальними особливостями фармакокінетики і фармакодинаміки їхніх складових. Це визначає 
переваги у швидкості бактерицидної дії перед іншими антибактеріальними і антимікотичними засобами. Дані 
препарати мають високу ефективність при локальному лікуванні БВ і вульвовагінальних інфекцій, яка дося-
гає при окремих нозологіях 98,5%.
Ефективність та безпечність застосування препаратів Нео-Пенотран® Форте і Гайномакс у лікуванні інфек-
цій жіночої статевої сфери слугували підставою для включення їх у стандартні схеми лікування згідно з по-
казаннями, а їхнє використання регламентовано нормативними документами МОЗ України. 
Ключові слова: інфекційно-запальні захворювання статевої сфери, бактеріальний вагіноз, кандидозний вульво-
вагініт, аеробний вагініт, мікрофлора, лікування, комбіновані препарати, Нео-Пенотран® Форте, Гайномакс.

Combined drugs in local therapy of infectious vulvovaginitis are a priority area of ​​today
V.I. Mamchur, S.M. Dronov

One of the key and strategically important problems of modern gynecology both around the world and in Ukraine is 
infectious and inflammatory diseases (IVD) of the lower genital tract: according to various estimates, back in the 90s 
of the last century, this diagnosis was made in about 40 % of patients in gynecological hospitals. Over the first decade 
of the 21st century, the incidence rate of genital IVI increased 1.4 times in 18–24-year-old patients, and 1.8 times in 
25–29-year-old patients. At the same time, the costs of diagnostics and treatment have increased, which reach 50-60% 
of all costs for the provision of gynecological care to the population.
In the structure of gynecological morbidity, the indicator of the number of patients with infectious and inflammatory diseases 
of the genital area continues to occupy a leading position in terms of frequency in the population, amounting to 60.4-65.0%, 
however, information from different authors regarding their true prevalence is very contradictory. So, according to the 
materials of the 33rd European Congress of the International Union against for Sexually Transmitted Infections (IUSTI-
Europe), bacterial vaginosis (BV) occurs in 12-80% of women, vulvovaginal candidiasis – VVC (at least one episode in life) - 
in 75%, aerobic vaginitis (AV) – in 15-25% [8]. According to other authors, the prevalence of BV is 24-30%, VVC – 9.7-11.7%, 
nonspecific (aerobic) vaginitis – 5.0-23.7%.
Combined drugs Neo-Penotran® Forte and Gainomax have a high safety profile, which is due to the unique features of the 
pharmacokinetics and pharmacodynamics of their components. This determines the advantages in the speed of bactericidal 
action over other antibacterial and antimycotic agents. These drugs are highly effective in the local treatment of BV and 
vulvovaginal infections, reaching 98.5% in some nosologies.
The effectiveness and safety of the use of Neo-Penotran® Forte and Gainomax in the treatment of infections of the 
female genital area served as the basis for their inclusion in standard treatment regimens according to indications, and 
their use is regulated by the normative documents of the Ministry of Health of Ukraine.
Keywords: infectious and inflammatory diseases of the genital area, bacterial vaginosis, vulvovaginal candidiasis, aerobic 
vaginitis, microflora, treatment, combined drugs, Neo-Penotran® Forte, Gainomax. 
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Комбинированные препараты в локальной терапии инфекционных вульвовагинитов – 
приоритетное направление сегодняшнего дня 
В.И. Мамчур, С.Н. Дронов

Одной из ключевых и стратегически важных проблем современной гинекологии как во всем мире, так и в Украине явля-
ются инфекционно-воспалительные заболевания (ИВЗ) нижнего отдела полового тракта: по разным оценкам, еще в 90-е 
годы прошлого столетия этот диагноз был установлен у около 40% пациенток гинекологических стационаров. За первое 
десятилетие ХХI века показатель заболеваемости ИВЗ половых органов возрос у пациенток 18–24 лет в 1,4 раза, а у 
25–29-летних – в 1,8 раза. Одновременно увеличились затраты на диагностику и лечение, которые достигают 50–60% всех 
расходов на оказание гинекологической помощи населению.
В структуре гинекологической заболеваемости показатель количества пациенток с ИВЗ половой сферы продолжает занимать 
лидирующие позиции по частоте в популяции, составляя 60,4-65,0%, однако сведения разных авторов относительно их истинной 
распространенности весьма противоречивы. Так, по данным материалов 33-го Европейского конгресса Международного союза 
по борьбе с инфекциями, передающимися половым путем (International Union against for Sexually Transmitted Infections, IUSTI-
Europe), бактериальный вагиноз (БВ) встречается у 12–80% женщин, вульвовагинальный кандидоз – ВВК (хотя бы один эпизод 
в жизни) – у 75%, аэробный вагинит (АВ) – у 15–25% [8]. По мнению других авторов, распространенность БВ составляет 24–30%, 
ВВК – 9,7-11,7%, неспецифического (аэробного) вагинита – 5,0–23,7%.
Комбинированные препараты Нео-Пенотран® Форте и Гайномакс обладают высоким профилем безопасности, который 
обусловлен уникальными особенностями фармакокинетики и фармакодинамики их составляющих. Это определяет пре-
имущества в быстроте бактерицидного действия перед другими антибактериальными и антимикотическими средствами. 
Данные препараты имеют высокую эффективность при локальном лечении БВ и вульвовагинальных инфекций, достига-
ющую при отдельных нозологиях 98,5%. 
Эффективность и безопасность применения препаратов Нео-Пенотран® Форте и Гайномакс в лечении инфекций жен-
ской половой сферы послужили основанием для включения их в стандартные схемы лечения согласно показаниям, а их 
использование регламентировано нормативными документами МЗ Украины.
Ключевые слова: инфекционно-воспалительные заболевания половой сферы, бактериальный вагиноз, кандидозный вульво-
вагинит, аэробный вагинит, микрофлора, лечение, комбинированные препараты, Нео-Пенотран® Форте, Гайномакс.

Однією з ключових і стратегічно важливих про-
блем сучасної гінекології як у всьому світі, так і 

в Україні є інфекційно-запальні захворювання (ІЗЗ) 
нижнього відділу статевого тракту: за різними оцінка-
ми, ще у 90-і роки минулого століття цей діагноз був 
встановлений у близько 40% пацієнток гінекологічних 
стаціонарів. За перше десятиліття ХХI століття показ-
ник захворюваності на ІЗЗ статевих органів зріс у па-
цієнток 18–24 років в 1,4 разу, а у 25–29-річних – в 1,8 
разу. Одночасно збільшилися витрати на діагностику 
та лікування, які досягають 50–60% від усіх витрат на 
надання гінекологічної допомоги населенню [1–3].

У структурі гінекологічної захворюваності показ-
ник кількості пацієнток з ІЗЗ статевої сфери продо-
вжує займати лідируючі позиції за частотою у попу-
ляції, становлячи 60,4–65,0%, проте відомості різних 
авторів щодо їхньої істинної поширеності вельми су-
перечливі [5–7]. Так, за даними матеріалів 33-го Єв-
ропейського конгресу Міжнародного союзу з бороть-
би з інфекціями, що передаються статевим шляхом 
(International Union against for Sexually Transmitted 
Infections – IUSTI-Europe), бактеріальний вагіноз 
(БВ) діагностують у 12–80% жінок, вульвовагіналь-
ний кандидоз – ВВК (хоча б один епізод у житті) – у 
75%, аеробний вагініт (АВ) – у 15–25% [8]. На думку 
інших авторів, поширеність БВ становить 24–30%, 
ВВК – 9,7–11,7%, неспецифічного (аеробного) вагініту 
– 5,0–23,7% [5, 9–11]. 

До групи ІЗЗ статевих органів відносять також три-
хомоніаз, частота якого у світовій популяції за даними 
офіційної статистики становить 142,6 випадків з уперше 
встановленим діагнозом на 100 тис. населення [12, 13]. 
При цьому близько 60% пацієнток страждають на ІЗЗ 
статевої сфери у безсимптомній формі, а кваліфіковану 

медичну допомогу відповідно до доказових рекоменда-
цій отримують менше 50% від тих, хто її потребує [14].

У більшості випадків на ІЗЗ статевої сфери страж-
дають сексуально активні жінки дітородного віку, що 
вкрай несприятливо відбивається надалі на їхньому ре-
продуктивному здоров’ї. У кожної четвертої жінки, яка 
перенесла ІЗЗ статевих органів, згодом діагностують такі 
ускладнення, як безпліддя, невиношування вагітності, 
позаматкова вагітність, фетоплацентарна недостатність і 
синдром хронічного тазового болю [1, 2, 9, 15, 16].

Оскільки нижній відділ жіночого статевого тракту 
колонізований найрізноманітнішими мікроорганізмами, 
немає нічого дивного у тому, що більшість запальних за-
хворювань тазових органів мають полімікробний харак-
тер. Наявність мікробних асоціацій сприяє кращій адапта-
ції мікроорганізмів до паразитування, посилює патогенні 
властивості кожного зі співчленів асоціації і призводить до 
більшої опірності зовнішнім впливам [1, 9, 17, 18].

В останні роки з’явилися переконливі дані про те, що 
полімікробні патологічні стани можуть бути пов’язані не 
тільки з патогенними (Neisseria gonorrhoeae, Trichomonas 
vaginalis, Chlamydia trachomatis, M. genitalium), але і з 
умовно-патогенними (аеробними, факультативно- і об-
лігатно-анаеробними) мікроорганізмами. При таких за-
хворюваннях, як уретрит, вагініт та цервіцит, чітко про-
стежується тенденція до збільшення вмісту факульта-
тивно-анаеробних і аеробних мікроорганізмів. Крім того, 
змінюється співвідношення строгих анаеробів і аеробів, 
за якого виділяються переважно представники сімейств 
Enterobacteriaceae і Micrococcaceae. До групи мікроорга-
нізмів, що не входять до складу нормобіоценозу, низ-
ка дослідників відносять також Streptococcus pyogenes, 
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Listeria 
monocytogenes [19, 20]. Дисбіотичні порушення, які є 
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головною ланкою патогенезу вагінальних інфекцій, ре-
комендують коригувати при погіршенні якості життя 
жінки і появі суб’єктивно неприємної симптоматики 
(виділень з піхви, свербежу, дискомфорту у ділянці ста-
тевих органів), порушень сечовипускання, больового 
синдрому під час сексуальних контактів [21, 22 ].

Бактеріальний вагіноз вважається одним з інфек-
ційних захворювань жіночої статевої сфери, яке най-
більш часто діагностують – його частота у різних ві-
кових когортах і в різних країнах коливається від 15 
до 80% і більше. БВ набув статусу самостійної нозоло-
гічної форми у 1984 р. на I Міжнародному симпозіу-
мі з вагініту у Стокгольмі, що стало підсумком майже 
вікового наукового пошуку. Уявлення про «якийсь» 
дисбаланс мікрофлори піхви трансформувалися у 
конкретний діагноз, що вимагає чітких діагностичних 
критеріїв, спланованої програми лікування та підходів 
до реабілітації [4, 8, 22–25].

БВ – захворювання, спричинене асоціацією мікро-
організмів, яке супроводжується тривалими рясними 
виділеннями з піхви, нерідко з неприємним запахом, 
у яких не виявляють відомі патогенні збудники: гоно-
коки, трихомонади і гриби. Поширеність БВ досить 
висока: близько 10–35% – серед пацієнток гінеколо-
гічних відділень, до 10–30% – вагітних і до 60% – у ко-
горті хворих з інфекціями, що передаються статевим 
шляхом [24]. У розвитку БВ бере участь кілька сотень 
видів мікроорганізмів, однак головну його симптома-
тику визначає факультативно-анаеробна грамнегатив-
на паличка Gardnerella vaginalis [24, 26].

Відмінною особливістю БВ є відсутність лейко-
цитів, відповідальних за запалення, або їхня невелика 
кількість [22, 24, 26]. Відсутність запалення у більшості 
пацієнток пов’язують з пригніченням реакції слизової 
оболонки на інфекцію внаслідок утворення біоплівок 
– конгломерату мікроорганізмів, які розташовані на 
будь-якій поверхні і клітини яких прикріплені одна до 
одної. Біоплівки на 60–90% складаються з Gardnerella 
vaginalis. На Atopobium vaginae доводиться до 40% маси 
біоплівки, інші бактерії в 1–15%. При цьому вміст лак-
тобактерій знижується до – 0,1–0,001%. Результати 
досліджень J.L. Patterson et al. продемонстрували, що 
G.  vaginalis формує біоплівку значно більш масивну, 
ніж інші, асоційовані з БВ, анаероби, а також володіє 
найбільшою здатністю до адгезії і цитотоксичності 
щодо клітин вагінального епітелію [24, 27].

Важливо відзначити, що G. vaginalis виявляють і у 
30–60% жінок з нормальною мікрофлорою, що пояс-
нюється існуванням двох форм цього мікроорганізму 
– розсіяною серед іншої флори і згуртованою у формі 
біоплівок. Розсіяну форму діагностують в осіб без БВ, 
які не живуть статевим життям, і вона є частиною нор-
мальної мікрофлори. Згуртована форма спостеріга-
ється в осіб з БВ і їхніх статевих партнерів з ознаками 
уретриту, але не спостерігається у незайманих. Саме 
згуртована форма Gardnerella vaginalis є «диригентом» 
формування біоплівок, з розвитком яких пов’язують і 
недостатню ефективність проведеної терапії, і ризик 
рецидиву БВ [22, 24, 27, 28]. При цьому зазначені фор-
ми не можуть переходити одна в іншу і є самостійними 
формами існування бактерій [29].

Неспецифічний (аеробний) вагініт є полімі-
кробним захворюванням, за якого відбувається за-
міна анаеробних видів лактобацил, що превалю-
ють у нормі, на аеробні бактерії, головним чином 
Streptococcus spp., Staphylococcus spp., бактерії сімей-
ства Еnterobactеriасеае, хламідії, уреаплазми, а також 
їхні різні асоціації, з розвитком запальної реакції: на 
відміну від БВ, це захворювання є істинним запальним 
процесом, який нерідко асоціюється з персистенцією 
мікроорганізмів в ендометрії [21–23, 31, 31]. Пошире-
ність АВ у жіночій популяції становить 5–10%, серед 
вагітних вона досягає 8,3–12,8%. У жінок з симптома-
ми запальних захворювань статевого тракту АВ спо-
стерігається у 23–30% випадків [8, 9, 32].

АВ належить до захворювань, які не є прямою загро-
зою здоров’ю жінки. Однак при цьому дисбіозі вагіналь-
ного біотопа нижні відділи статевого тракту масивно 
колонізуються умовно-патогенними мікроорганізмами, 
які є основними збудниками гнійно-запальних захворю-
вань органів малого таза. Такі бактерії, як Staphylocоccus 
spp., Streptocоccus spp., коліформні бактерії (Escherichia 
coli), розглядаються сучасними дослідниками як най-
більш часті збудники хоріоамніоніту, інтраамніальної 
інфекції, післяпологового ендометриту, післяоперацій-
них запальних ускладнень [20, 31, 33, 34].

Кандидозний вульвовагініт (КВВ) належить 
до поширених інфекцій нижнього відділу статевого 
тракту, зумовлених дріжджоподібними грибами роду 
Candida albicans, а також представниками Candida 
non-albicans видів (частіше – C.  glabrata, C.  tropicalis, 
C. krusei). Особливістю КВВ є:

• �висока частота, 
• �тривалий перебіг, 
• �часті рецидиви, 
• �можливість поширення на інші органи і системи з 

розвитком генералізованих форм кандидозу, 
• �висока резистентність збудників до антимікотич-

них препаратів, 
• �труднощі проведення терапії у вагітних [35, 36].
Частота реєстрації КВВ становить 30–45% у струк-

турі інфекційних уражень вульви і піхви. За даними 
дослідників, 70–75% жінок мають протягом життя 
хоча б один епізод КВВ, при цьому у 5–10% з них за-
хворювання набуває рецидивного характеру. До 25 ро-
ків близько 50% жінок, а до початку періоду менопаузи 
– близько 75% жінок мають хоча б один діагностова-
ний епізод захворювання [5, 8, 36, 37].

Провідне значення у патогенезі КВВ надають дис-
метаболічним розладам і дисфункції імунної системи 
на рівні слизової оболонки піхви, зумовленим вродже-
ною властивістю її епітеліоцитів [22, 36, 38]. Ризик ре-
цидивів КВВ насамперед пов’язують з формуванням 
біоплівкових форм Candida – грибкового угрупован-
ня, у якому клітини патогену прикріплені до будь-якої 
поверхні і / або одна до одної і замкнені у матрикс син-
тезованих ними позаклітинних полімерних речовин. 
Фактором стійкості біоплівок є слизово-полімерний 
шар, що виробляється відразу після адгезії і включає 
ліпополісахариди, протеоглікани, глікопротеїди, ендо-
полісахариди, аналогічні речовини клітинної стінки і 
глікокаліксу патогену, який надає збуднику високу 
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стійкість до протигрибкових засобів і факторів імун-
ного захисту [39].

Для терапії інфекційних уражень вульви і піхви 
використовується багато методів медикаментозної та 
немедикаментозної терапії з урахуванням патогенезу, 
клінічних проявів, даних лабораторної діагностики. 
Лікування має на меті досягнення антиінфекційного, 
протизапального і знеболювального ефекту, підви-
щення захисних сил організму, відновлення поруше-
них функцій статевих органів і повторно виникаючих 
розладів нервової, ендокринної та інших систем орга-
нізму [1, 6, 9, 20–23, 28, 31, 35].

Головне завдання лікування бактеріальних уражень 
вульви і піхви – виявити і за можливості усунути фак-
тори патогенезу з урахуванням чутливості збудника до 
лікарських препаратів. Відповідно до оновленого Єв-
ропейського (IUSTI / WHO) керівництва з ведення 
пацієнтів з вагінальними виділеннями (2018 р.) [40], у 
якості засобів першої лінії терапії неускладненого БВ 
рекомендується або 5–7-денний курс місцевого (або 
перорального) застосування метронідазолу, або 7-ден-
ний курс інтравагінального уведення кліндаміцину. За-
стосовуваний алгоритм залежить від особистого вибору 
пацієнтки з урахуванням економічної ефективності ре-
комендованих схем лікування при адаптації Керівни-
цтва до застосування на місцях. Як засіб альтернативної 
терапії БВ, рекомендується призначення тинідазолу, 
що підтверджено й іншими публікаціями [5, 8, 24].

Однак було продемонстровано, що навіть після 
успішного лікування кліндаміцином і метронідазолом 
у 15–30% пацієнток протягом 3 міс виникає рецидив 
[23, 41]. Крім того, антибіотикотерапія, ліквідуючи па-
тогенні і умовно-патогенні мікроорганізми, одночасно 
перешкоджає зростанню і швидкому відновленню нор-
мальної мікрофлори піхви. Ці фактори ризику з нега-
тивним впливом на біоценоз піхви призводять до зна-
чного зменшення рівня лактобацил, що у свою чергу 
дозволяє розмножуватися у піхві умовно-патогенним 
мікроорганізмам [23, 42].

Тому протягом останніх десятиліть підходи до ліку-
вання вагінітів і вагінозів зазнали значної трансформації 
– від місцевих спринцювань антисептиками і системного 
застосування антибіотиків до місцевого використання 
різних комбінованих препаратів [24, 43–45]. Оскільки 
інфекційні захворювання статевих шляхів жінок рідко 
спричинює тільки один мікроорганізм, набагато частіше 
фахівцю доводиться мати справу зі змішаними рецидив-
ними вагінітами, зумовленими полімікробними асоціаці-
ями. Тому для лікування раціонально використовувати 
концепцію фізіологічного підходу, засновану на локаль-
ній дії комбінованих вагінальних препаратів. Перевага 
терапії БВ сьогодні надається засобам місцевого засто-
сування, до складу яких входять лікарські компоненти з 
антианаеробною і антимікотичною дією.

Локальне лікування бактеріальних вульвовагінітів за 
ефективністю не поступається їхній пероральної терапії, 
а у низці випадків навіть перевершує таку. Так, за резуль-
татами восьми опублікованих досліджень щодо лікуван-
ня БВ встановлено, що рівень бактеріологічного (88%) 
і клінічного (91%) виліковування, а також відсоток по-
ліпшення (92,3%) у групах з використанням вагінальних 

форм метронідазолу достовірно перевершував аналогіч-
ні показники ефективності терапії (64%, 67% і 80% від-
повідно) у когорті пацієнток із застосуванням виключно 
пероральних лікарських форм препарату [46].

Особливе значення місцева терапія набуває при 
поєднанні локалізованих форм БВ з банальною не-
специфічною або з грибковою інфекцією. Перевагами 
локальної терапії є:

• �мінімальний ризик виникнення побічних реакцій, 
• �простота і зручність режиму застосування, що за-

безпечують високу прихильність до терапії, 
• �зниження фармакологічного навантаження на 

організм жінки, 
• �відсутність протипоказань (крім індивідуальної 

непереносимості препарату), 
• �можливість застосування у вагітних, жінок, які 

годують груддю, жінок з екстрагенітальною пато-
логією [ 10, 18, 24, 45, 47]. 

До того ж місцева терапія із застосуванням комбінова-
них лікарських засобів дозволяє досягти терапевтичного 
ефекту за наявності ко-патогенів, мікст-інфекції за раху-
нок розширення спектра дії у комбінації, створити висо-
ку концентрацію саме у вогнищі запалення. Це покращує 
вплив на штами зі зниженою чутливістю і знижує ризик 
розвитку резистентності мікроорганізмів [22, 23]. При цьо-
му висока концентрація комбінованих протиінфекційних 
лікарських засобів сприяє їхньому ефективному впливу 
на біоплівки патогенів, які мають знижену чутливість до 
антибактеріальної і протигрибкової терапії [48, 49]. 

Оцінювання ефективності подібних комбінованих 
лікарських засобів продемонструвала, що поєднання 
антибактеріальних і протигрибкових компонентів до-
стовірно забезпечує меншу кількість рецидивів БВ: 52% 
при монотерапії проти 33% при комбінованої терапії, 
з оцінюванням через 104 дні після лікування [24, 50]. 
Отже, слід зазначити, що, згідно з даними Т.Ф. Татарчук 
та співавторів (2020), у 95,99% випадків захворювань на 
БВ і мікст-інфекцію піхви лікарі віддавали перевагу саме 
місцевій терапії [51].

До складу комбінованих препаратів, що застосову-
ються у локальній терапії інфекційних уражень вульви 
і піхви з урахуванням їхньої поліетіологічності, як пра-
вило, входять 5-нітроімідазол і протигрибкові лікарські 
засоби (метронідазол 100 мг + міконазол 100 мг; метро-
нідазол 500 мг + міконазол 100 мг). При цьому важливо 
підкреслити, що призначення метронідазолу 100  мг у 
складі фіксованої комбінації може виявитися недостат-
ньо ефективним, оскільки рекомендована доза цього ні-
троімідазолу, згідно з оновленими рекомендаціями з ве-
дення пацієнтів з вагінальними виділеннями (2018 р.), 
становить 400–500 мг двічі на добу [40 ].

У деякі комбіновані препарати для місцевої терапії 
вульвовагінітів включають антибіотики широкого спек-
тра дії, а також протизапальні засоби стероїдної структу-
ри: кліндаміцин 20 мг/г + міконазол 20 мг/г; орнідазол 
500 мг + неоміцин 100 мг + міконазол 100 мг + преднізо-
лон 3 мг; орнідазол 500 мг + неоміцин 100 мг + ністатин 
100 000 ОД + преднізолон 3 мг; тернідазол 200 мг + нео-
міцин 100 мг + ністатин 100 000 ОД + преднізолон 3 мг; 
орнідазол 500 мг + неоміцин 100 мг + еконазол 100 мг + 
преднізолон 3 мг) [1, 6, 9, 18, 22, 23, 28, 31, 35, 41].
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 Однак слід підкреслити, що експертна рада IUSTI 
/ WHO зарахувала ністатин до піхвових препаратів з 
обмеженою доступністю [40]. До того ж, згідно з дани-
ми J.M. van Cutsem і D. Thienpont [52], при порівнянні 
антимікотичної активності міконазолу і ністатину пер-
ший виявився набагато більш ефективним стосовно 
всіх досліджуваних видів патогенних грибів (рисунок).

Нарешті, для лікування локального запалення ниж-
нього відділу жіночого статевого тракту топічні глюко-
кортикостероїди (ГКС) також не можуть вважатися пре-
паратами вибору, оскільки справляють імуносупресивний 
ефект – індукують зниження імунного захисту. Імуноде-
пресивна дія ГКС опосередковується пригнічуванням 
клітинного імунітету (пригнічення міграції стовбурових 
клітин кісткового мозку, В-лімфоцитів, взаємодії Т- і 
В-лімфоцитів, Т-лімфоцитопенія), а також гальмуванням 
фагоцитозу і перетравлювальної функції мікрофагів і 
макрофагів. ГКС, справляючи імунодепресивний вплив, 
пов’язаний з дією на різні етапи імунної відповіді, під-
вищують схильність організму до різних бактеріальних, 
грибкових, вірусних і паразитарних інфекцій. Крім того, 
ГКС-асоційований імунодефіцит є ключовою умовою ак-
тивації вірусу папіломи людини [53, 54].

Як комбінований лікарський засіб локальної те-
рапії інфекційних вульвовагінітів, привертає ува-
гу сучасний препарат Нeo-Пенотран® Форте (ТОВ 
«Зентіва Україна»), який рекомендується для місце-
вого лікування вагінальних інфекцій [55]. Вагінальні 
супозиторії Нeo-Пенотран® Форте – це інноваційна 
двокомпонентна система, що включає 750 мг метроні-
дазолу та 200 мг міконазолу нітрату, які не справляють 
синергічних і антагоністичних ефектів, з використан-
ням у якості супозитарної основи вітепсолу [56].

Метронідазол став родоначальником групи 5-нітро-
імідазолів ще у 1960 році. Особливо цінною його власти-
вістю є антиінфекційна активність одночасно щодо най-
простіших (Trichomonas vaginalis, Entamoeba histolytica), 

облігатних анаеробних бактерій (у тому числі анаероб-
них стрептококів), а також факультативного анаероба 
Gardnerella vaginalis. І хоча синтез нових 5-нітроімідазо-
лів до 1962 р. зумовив їхній поділ на специфічні препара-
ти антимікробної, протигрибкової та протипаразитарної 
дії, нові препарати у тій чи іншій мірі зберегли в собі всі 
ефекти метронідазолу. У той самий час при подібному 
спектрі дії і протимікробній активності тільки для метро-
нідазолу і тернідазолу доведена ефективність місцевого 
(вагінального) застосування [18, 57].

Терапевтичний ефект метронідазолу опосередкову-
ється біохімічним відновленням 5-нітрогрупи внутріш-
ньоклітинними транспортними протеїнами патогенів. 
Відновлена 5-нітрогрупа, взаємодіючи з ДНК клітини мі-
кроорганізмів, пригнічує синтез їхніх нуклеїнових кислот, 
що приводить до загибелі бактерій, грибів або найпрості-
ших. Метронідазол не активний щодо аеробних бактерій 
і грибів, однак цей недолік у препараті Нeo-Пенотран® 
Форте усунутий завдяки наявності у його складі мікона-
золу нітрату [18, 56, 58, 59].

Міконазол належить до протигрибкових засобів 
групи похідних імідазолу. Зв’язуючись з атомом залі-
за гематинової групи ферментів Р450, зокрема С14-α-
диметилази, інактивує її, порушуючи синтез ергостеро-
лу і сприяючи накопиченню ланостеролу, включення 
якого у мембрану порушує проникність клітинної стін-
ки гриба, змінює плинність мембран клітини, яка росте, 
подсилює фагоцитоз і в підсумку приводить до загибелі 
клітини патогену. Чинить фунгіцидну дію на дермато-
фіти (Trichophyton rubrum, Trichophyton mentagrophytes, 
Epidermophyton floccosum), дріжджові та дріжджоподіб-
ні гриби (Candida albicans), а також на інші патогенні 
гриби (Aspergillus niger, Penicillium crustaceum). До того 
ж міконазол чинить антибактеріальну дію, більш ви-
ражену щодо грампозитивних бактерій (стафілококи, 
стрептококи) і менш виражену щодо грамнегативних 
бактерій (кишкова паличка, синьогнійна паличка, про-

Порівняльне оцінювання антимікотичної активності міконазолу і ністатину (за J.M. van Cutsem і D. Thienpont, 1972)
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тей). Міконазолу нітрат при вагінальному призначенні 
не визначається у плазмі крові, що свідчить про його ви-
ключно місцеву дію [58, 60, 61].

Важливо відзначити безсумнівну перевагу застосу-
вання міконазолу і метронідазолу у формі вагінальних 
свічок порівняно з їхнім призначенням у формі табле-
ток для вагінального уведення. Як відомо, фармаколо-
гічна активність притаманна тільки вільній, розчинній 
формі лікарського засобу. Розчиненню і повному ви-
вільненню активних речовин з гідрофільної матриці ва-
гінальних таблеток передує етап дезінтеграції, дефраг-
ментації, в основі якого лежить взаємодія допоміжної 
речовини (дезінтегратора) з водою. Обсяг вагінального 
вмісту для цієї мети недостатній, тому при застосуванні 
вагінальної таблетки її необхідно рясно змочити [62].

В основі вивільнення активних інгредієнтів з вагіналь-
ного супозиторія лежить інша властивість: плавлення при 
температурі тіла. Інакше кажучи, вагінальні супозиторії 
(на ліпофільній / дифільній основі) розплавляються під 
дією температури тіла, за рахунок чого досягаються біоад-
гезія і подальше розчинення діючої речовини. 

Основні відмінності цих двох лікарських форм 
представлені у таблиці.

Звичайні вагінальні таблетки містять кілька типів 
допоміжних компонентів, що володіють властивос-
тями наповнювача, дезінтегратора (розпушувача), 
гліанта, лубрикатора. Навпаки, кількість інгредієнтів 
основи супозиторіїв, як правило, включає 1–2 позиції 
(вітепсол, масло какао, супоцир), які не впливають на 
значення рН [62].

Важливо підкреслити оптимальне поєднання доз 
активних компонентів. Підвищення змісту метроніда-
золу у складі препарату Нeo-Пенотран® Форте у 7 ра-
зів порівняно з препаратом, що містить метронідазол 
100 мг + міконазол 100 мг, значно посилює його проти-
мікробну активність без збільшення ризику розвитку 
системних реакцій, позаяк біодоступність метроніда-
золу при інтравагінальному введенні становить 20% 
порівняно з пероральним вживанням. При викорис-
танні супозиторіїв Нeo-Пенотран® Форте практично 
вся кількість (близько 89%) метронідазолу залишаєть-
ся у місці введення, мінімізуючи можливість виник-
нення системних побічних ефектів, що є позитивним 
фактом при лікуванні вагінітів під час вагітності [63].

Особливістю свічок Нeo-Пенотран® Форте є наяв-
ність у їхньому складі у якості ексципієнта (допоміжної 
речовини) вітепсолу – дифільної супозиторної основи, 

що представляє собою штучну композицію, яка володіє 
ліпофільними і гідрофільними властивостями і містить 
поверхнево-активні речовини. Вітепсол ідеально підхо-
дить для створення комбінованих вагінальних препара-
тів, позаяк дозволяє адаптувати властивості основи під 
потреби різних за хімічною природою активних сполук, 
зокрема метронідазол + міконазол. 

Співвідношення гідрофільних і ліпофільних напо-
внювачів у складі вітепсолу визначає температуру його 
плавлення, яка становить 33,5–35,5 oC, що може свідчити 
про більш виражені біоадгезивні властивості цієї супози-
торної основи, її здатності швидше плавитися з вивіль-
ненням активних речовин. Крім цього, такі властивості 
супозиторіїв Нeo-Пенотран® Форте, як еластичність, 
м’якість і здатність до зволоження слизової оболонки, що 
визначаються вітепсолом, впливають на прихильність 
пацієнток до терапії, що дозволяє використовувати їх у 
жінок навіть у період менопаузи [62, 64].

Комбінація метронідазолу і міконазолу препарату 
Нeo-Пенотран® Форте, який застосовують у пацієнток 
з інфекційно-запальною акушерсько-гінекологічною 
патологією, зарекомендувала себе як засіб з високою 
клінічною ефективністю. Проведення багатоцентро-
вих досліджень використання Нeo-Пенотран® Форте 
у клінічній практиці, спрямованих на з’ясування його 
ефективності при лікуванні КВВ, БВ і трихомоніазу, 
продемонструвало його сильну протимікробну, проти-
протозойну і протигрибкову дію. 

Так, частота клінічного лікування при семиденній 
терапії 104 пацієнток з клінічним / мікробіологічними 
діагнозом вагініту становила 96,6% при КВВ, 98,1% – 
при БВ, 97,3% – при трихомонадному вагініті і 98,5% 
– при змішаних вагінальних інфекціях. Частота мікро-
біологічного лікування становила 89,8%, 96,2%, 100%, 
91,7% для кожного виду інфекції відповідно. Під час 
оцінювання переносимості лікування Нeo-Пенотран® 
Форте виявлені невеликі місцеві побічні реакції (печін-
ня у піхві) лише у 2 пацієнток у перші 2 дні терапії. Ці 
скарги зникли спонтанно і не потребували проведення 
ніяких додаткових лікувальних заходів [56, 62, 65].

Групою учених під керівництвом J.R. Schwebke у ран-
домізованому пілотному дослідженні з ранжируванням 
доз оцінювалася ефективність вагінальної форми препа-
рату, що містить 750 мг метронідазолу та 200 мг мікона-
золу нітрату, який застосовували щодня протягом 7 днів 
під час лікування вагініту. У дослідженні взяли участь 
92 жінки з БВ і КВВ. Клінічна ефективність становила 

Властивості Вагінальні супозиторії Вагінальні таблетки

Структура Порошково-масляна Порошково-водяниста

Необхідність змочування перед уведенням Ні Так 

Ступінь адгезії до слизової оболонки Високий (++++) Помірний (++)

Біоадгезивний ефект Виражений Відсутній

Склад допоміжних компонентів 1–2 компоненти Багаточисельний

Можливість використання при атрофічному вагініті Так Ні

Перцептивна характеристика Уведення комфортне Можливе печіння

Таблиця 1
Порівняльний аналіз фармацевтичних і фармакологічних властивостей вагінальних таблеток і супозиторіїв  

(за А.С. Духаніним і співавт., 2019)



РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ
REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN  
№4 (49)/2021

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

89

Г І Н Е К О Л О Г І Я

87,7%, у той час як, за даними лабораторної діагностики 
при мікроскопії та визначення культури C. albicans, ефек-
тивність становила 81,8% і 73,9% відповідно. Ефектив-
ність терапії БВ була оцінена у 75%, при цьому, за дани-
ми бактеріологічного дослідження, у 63,6% жінок після 
санації піхви культуру Gardnerella vaginalis не визначали. 
Побічних ефектів пацієнтки не відзначали. 

Отже, комбінація 750  мг метронідазолу та 200  мг 
міконазолу при одноразовому щоденному застосуван-
ні виявилася ефективною у лікуванні найбільш поши-
рених причин вагініту [66]. Згідно з даними Т.Ф. Та-
тарчук та співавторів (2020), висока бактеріологічна 
(93,50%) і клінічна (86,9%) ефективність терапії БВ і 
вагінальних мікст-інфекцій комбінованим препаратом 
метронідазол 750 мг / міконазол 200 мг дозволяє реко-
мендувати його як препарат вибору [51].

Дослідження В.О. Біцадзе і Л.С. Радецької (2016) 
встановило дуже низьку частоту рецидивування піс-
ля лікування БВ на тлі використання препарату Нeo-
Пенотран® Форте у вагітних [67]. Автори пов’язують 
це з тим, що метронідазол, певно, не викликає пригні-
чення нормальної лактобактеріальной флори. Крім 
того, слід підкреслити, що експертна рада IUSTI / 
WHO на сьогодні рекомендує використання саме ін-
травагінального метронідазолу у якості найкращого 
методу лікування персистувального і рецидивного БВ 
[40]. При цьому комплексний склад препарату пере-
шкоджає виникненню КВВ після лікування БВ, що, 
за даними дослідників, відзначається досить часто при 
використанні однокомпонентних препаратів [68, 69]. 

Так, відмітною особливістю міконазолу є його 
здатність блокувати перехід представників сімейства 
Candida з дріжджової форми в агресивну, вірулент-
ну гіфальну форму і порушувати утворення біоплівок 
внаслідок активації синтезу фарнезолу [70, 71]. На тлі 
застосування препарату відзначалося дуже швидке до-
сягнення клінічної ефективності, тобто суб’єктивне 
зникнення неприємних симптомів у пацієнток ще до 
закінчення повного курсу терапії, що сприяє їхній при-
хильності до лікування та проходження курсу до кінця. 

Отримані дані свідчать про те, що своєчасне й ефек-
тивне лікування вагітних (з ІІ триместра) з БВ і КВВ 
препаратом Нeo-Пенотран® Форте запобігає неспри-
ятливим наслідкам вагітності та знижує ризик перед-
часних пологів, пов’язаний з вагінальної інфекцією [67].

Отже, застосування вагінальних свічок Нeo-
Пенотран® Форте є високоефективним і безпечним 
методом терапії найбільш поширених видів вагінітів, у 
тому числі з ІІ триместра вагітності. Важливо підкрес-
лити, що найнебезпечнішим періодом для застосуван-
ня переважної більшості лікарських засобів, причому 
і хімічного, і натурального походження, вважається І 
триместр вагітності (перші 12 гестаційних тижнів), 
коли у плода закладаються всі органи і системи. Саме 
на цьому терміні плід вважається найбільш уразливим 
для будь-яких хімічних і лікарських речовин [72]. 

Особливе значення має можливість негайного при-
значення Нeo-Пенотран® Форте у разі виявлення по-
чаткових клінічних проявів вагініту незалежно від 
виду збудника і форми інфекції (моно- або змішаної), 
оскільки немає необхідності чекати результатів мікро-

біологічного дослідження для підбору етіотропного лі-
кування. До того ж не останню роль відіграють постійна 
доступність препарату в аптечній мережі та прийнятна 
для більшості пацієнтів вартість курсу лікування.

Для топічних лікарських форм метронідазолу, у 
тому числі вагінальних супозиторіїв Нeo-Пенотран® 
Форте, оптимальним визнано лікувальний курс трива-
лістю не менше 7 днів [56, 60, 63, 65, 67].

У той самий час особливе місце в ієрархії комбінова-
них засобів місцевої терапії інфекційних вульвовагінітів 
посідає препарат Гайномакс (ТОВ «Зентіва Україна») 
[73]. Обидва активні компоненти препарату Гайномакс 
(тинідазол і тіоконазол) використовуються у якості пер-
шої лінії лікування змішаних вагінітів (БВ, кандидозний, 
трихомонадний вагініт). Гайномакс відіграє важливу 
роль у лікуванні цих вагінітів через можливість негайної 
терапії будь-якого або навіть усіх трьох типів змішаних 
вагінітів і / або неверифікованих форм. Важливою додат-
ковою перевагою Гайномакса слід визнати антимікотич-
ну дію, яке дозволяє запобігати розвитку кандидозних 
вагінітів після закінчення лікування [62, 74].

Тіоконазол поєднує в собі протигрибкову дію щодо 
дерматофітів Trichophyton, Microsporum, Epidermophyton, 
а також дріжджових і дріжджоподібних грибів роду 
Candida (аlbicans і non-аlbicans) з антибактеріальною 
дією щодо грампозитивних бактерій Staphylococcus і 
Sreptococcus. Важливо відзначити, що бактерицидна 
дія тіоконазолу поєднує в собі пригнічення біосинтезу 
ергостеролу з прямим пошкодженням клітинної мемб-
рани, що, з точки зору фармакології і мікробіології, є 
важливою перевагою. Наведені дані корелюють і з клі-
нічними результатами: триденний режим терапії тіо
коназолом значно перевершував за ефективністю 3- і 
6-денні режими з використанням інших імідазолів [24].

Тинідазол –  протипротозойний препарат з протимі-
кробною дією. Активний щодо T. vaginalis, Entamoeba 
histolytica, Giardia tamblia (Giardia intestinalis), а також 
чинить бактерицидну дію щодо анаеробних мікроорга-
нізмів. Тинідазол має перевагу перед метронідазолом 
при лікуванні БВ, оскільки володіє кращим фармако-
кінетичним профілем (більш тривалий період напівви-
ведення) і більш широким спектром антибактеріаль-
ної активності [75]. Важливою перевагою тинідазолу 
слід визнати відсутність впливу на лактофлору, навіть 
у високих разових дозах (до 2 г) [76, 77]. 

Клінічні дослідження і подальші мета-аналізи про-
демонстрували, що терапія препаратом Гайномакс 
значно підвищувала шанси клінічного лікування БВ – 
у 20 разів, а також мікробіологічного лікування БВ – у 
16 разів [78]. Подібні позитивні результати відзначені 
при терапії Гайномаксом і ВВК, і трихомоніазу. Ці до-
слідження підтвердили, що терапевтична ефективність 
3- і 7-денних курсів терапії Гайномаксом зіставна. При 
цьому дуже важливо, що короткі курси кращі, тому що 
підвищують прихильність до лікування. 

Під час аналізу даних щодо дотримання рекоменда-
цій лікаря пацієнтками було встановлено, що при тера-
пії вульвовагінальної інфекції до 4-го дня відбувалося 
збільшення кількості відмов від уведення супозиторіїв, 
і в цілому 54% жінок не завершують запропонованого 
лікування [24]. Тому саме триденні курси при зістав-
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ній ефективності мають перевагу, що підтверджується 
і клінічними дослідженнями, а також знижують ризик 
розвитку антибіотикорезистентності. 

Гайномакс ефективний при триденному режимі вжи-
вання, що забезпечує йому додаткові переваги як при ру-
тинному лікуванні БВ і вульвовагінальних інфекцій, так 
і при проведенні профілактики післяопераційних інфек-
ційних ускладнень у хірургічній гінекології [24, 74, 78]. 

Отже, комбіновані препарати Нео-Пенотран® Форте і 
Гайномакс володіють високим профілем безпеки, який 
зумовлений унікальними особливостями фармако-
кінетики і фармакодинаміки їхніх складових. Це ви-
значає переваги у швидкості бактерицидної дії перед 
іншими антибактеріальними і антимікотичними засо-
бами. Дані препарати мають високу ефективність при 
локальному лікуванні БВ і вульвовагінальних інфек-
цій, яка досягає при окремих нозологіях 98,5%.

Нео-Пенотран® Форте і Гайномакс чинять поєднану 
антимікробну, антипротозойну і фунгіцидну дію, не по-
рушуючи кількісного і якісного складу нормобіоти піхви 
у цілому. Їх можна використовувати з ІІ триместра вагіт-
ності та у жінок у період менопаузи. У переважній біль-
шості випадків їх можна застосовувати у пацієнток на тлі 
необхідної лікарської терапії супутнього захворювання 
(цукровий діабет, патологія нирок, печінки та ін.), оскіль-
ки вони не мають значущої системної резорбції. Крім 
того, важливо, що дані препарати є фармакоекономічно 
вигідними для оптимального курсового застосування. 

Ефективність та безпечність застосування препа-
ратів Нео-Пенотран ® Форте і Гайномакс у лікуванні 
інфекцій жіночої статевої сфери слугували підставою 
для включення їх у стандартні схеми лікування згідно 
з показаннями, а їхнє використання регламентовано 
нормативними документами МОЗ України. 
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Віддалені наслідки оперативного лікування  
апоплексії яєчника
О.М. Іщак 
Національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика, м. Київ 
(раніше – Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика), м. Київ

Мета дослідження: визначення віддалених наслідків оперативного лікування апоплексії яєчника з урахуванням 
факторів ризику виникнення цієї ургентної патології.
Матеріали та методи. У дослідженні брали участь 112 жінок (основна група, n=112), яких прооперовано з приводу 
апоплексії яєчника, і 40 пацієнток групи контролю (n=40), які в анамнезі не мали зазначеної патології. Усім пацієнткам 
проводили комплексне обстеження із застосуванням клінічних, інструментальних і лабораторних методів дослідження. 
Групи були однорідними за віком (середній вік – 23,6±4,2 року) і статистично зіставними.
Результати. На підставі аналізу клініко-анамнестичних даних пацієнток, які перенесли оперативне лікування апоплексії яєч-
ника, були визначені основні фактори ризику виникнення даної патології: хронічні захворювання сечовидільної, дихальної і 
травної систем, генітальний інфантилізм, ретенційні кісти яєчників, хронічний сальпінгоофорит, спричинений інфекціями, що 
передаються статевим шляхом, порушення менструального циклу за типом гіперполіменореї та/або альгодисменореї, сімей-
ний тромбофілічний анамнез, кровотечі різної локалізації в анамнезі, артифіціальні аборти, дефіцит маси тіла, тютюнопаління. 
Запропонована нами комплексна двоетапна система реабілітації включала лікувально-профілактичні заходи від го-
строго періоду апоплексії яєчника до моменту реалізації репродуктивної функції. 
Перший етап лікувального комплексу (ранній післяопераційний період) сприяв усуненню наслідків травми яєчника, 
купіруванню больового синдрому і гіперкоагуляційним змінам системи згортання крові, поліпшенню якості життя у 
період стаціонарного лікування. Другий етап (через 2 міс після хірургічного лікування) забезпечував відновлення 
оваріальної функції і баланс ланок системи гемостазу, тим самим готуючи репродуктивну систему жінки до майбут-
ніх виношування вагітності та пологів. 
У віддалений післяопераційний період результатом комплексного етапу реабілітації у 23 пролікованих пацієнток 
стало народження здорових дітей і відсутність акушерських ускладнень у 22 з них.
Заключення. Виявлення і структурування факторів ризику виникнення апоплексії яєчників є важливим етапом 
для проведення комплексного лікування і профілактики рецидиву даного захворювання. Усунення або зменшення 
впливу цих факторів сприятиме відновленню репродуктивної системи та покращенню якості життя. 
Комплексне оцінювання стану цілісного організму у віддалений післяопераційний період свідчить про необхідність 
проведення реабілітаційних заходів, спрямованих на підвищення природної резистентності макроорганізму й ефек-
тивного відновлення репродуктивної функції.
Ключові слова: апоплексія яєчника, фактори ризику, ургентні стани, віддалені наслідки, оваріальний резерв, невиношу-
вання, комплексна система реабілітації.

Long-term consequences of surgical treatment of ovarian apoplexy
O.M. Ishak 

The objective: to determine the long-term consequences of surgical treatment of ovarian apoplexy, taking into account the risk 
factors of this urgent pathology.
Materials and methods. The study included 112 women (main group, n=112), who underwent surgery for ovarian apoplexy, 
and 40 patients in the control group (n=40), who had no history of this pathology. All patients underwent a comprehensive 
examination using clinical, instrumental and laboratory research methods. The groups were homogeneous in age (mean age 
was 23,6±4,2) and statistically comparable.
Results. Based on the analysis of clinical and anamnestic data of patients who underwent surgical treatment of ovarian apoplexy, we 
identified the main risk factors for this pathology: chronic diseases of the urinary, respiratory and digestive systems, genital infantilism, 
ovarian retention cysts, chronic salpingo-oophoritis, , menstrual disorders by type of hyperpolymenorrhea and/or algodysmenorrhea, 
family thrombophilic history, bleeding of various localizations in the anamnesis, artificial abortions, weight loss, smoking.
Our proposed comprehensive two-stage rehabilitation system included treatment and prevention measures from the acute 
period of ovarian apoplexy to the time of reproductive function. 
The first stage of the treatment complex (early postoperative period) helped to eliminate the effects of ovarian injury, pain 
relief and hypercoagulable changes in the blood coagulation system, improving the quality of life during inpatient treatment. 
The second stage (2 months after surgery) provided the restoration of ovarian function and balance of the hemostasis system, 
thus preparing a woman’s reproductive system for future pregnancy and childbirth. 
In the remote postoperative period, the complex stage of rehabilitation in 23 treated patients resulted in the birth of healthy 
children and the absence of obstetric complications in 22 of them.
Conclusion. Identification and structuring of risk factors for ovarian apoplexy is an important step for comprehensive 
treatment and prevention of recurrence of this disease. Eliminating or reducing the impact of these factors will help restore the 
reproductive system and improve quality of life. 
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A comprehensive assessment of the state of the whole organism in the remote postoperative period indicates the need for 
rehabilitation measures aimed at increasing the natural resistance of the macroorganism and the effective restoration of 
reproductive function.
Keywords: ovarian apoplexy, risk factors, emergencies, long-term consequences, ovarian reserve, miscarriage, comprehensive 
rehabilitation system.

Отдаленные последствия оперативного лечения апоплексии яичника
О.Н. Ищак 

Цель исследования: определение отдаленных последствий оперативного лечения апоплексии яичника с учетом фак-
торов риска возникновения этой ургентной патологии.
Материалы и методы. В исследовании участвовали 112 женщин (основная группа, n=112), прооперированных по 
поводу апоплексии яичника, и 40 пациенток группы контроля (n=40), которые в анамнезе не имели указанной па-
тологии. Всем пациенткам проводили комплексное обследование с применением клинических, инструментальных и 
лабораторных методов исследования. Группы были однородными по возрасту (средний возраст – 23,6±4,2 года) и ста-
тистически сравнимыми.
Результаты. На основе анализа клинико-анамнестических данных пациенток, перенесших оперативное лечение апо-
плексии яичника, были определены основные факторы риска возникновения данной патологии: хронические заболе-
вания мочевыделительной, дыхательной и пищеварительной систем, генитальный инфантилизм, ретенционные кисты 
яичников, хронический сальпингоофорит, вызванный инфекциями, передающимися половым путем, нарушения мен-
струального цикла по типу гиперполименореи и/или альгодисменореи, семейный тромбофилический анамнез, крово-
течения различной локализации в анамнезе, артифициальные аборты, дефицит массы тела, курение.
Предложенная нами комплексная двухэтапная система реабилитации включала лечебно-профилактические мероприя-
тия от острого периода апоплексии яичника до момента реализации репродуктивной функции. 
Первый этап лечебного комплекса (ранний послеоперационный период) способствовал устранению последствий 
травмы яичника, купированию болевого синдрома и гиперкоагуляционным изменениям системы свертывания крови, 
улучшению качества жизни в период стационарного лечения. Второй этап (через 2 мес после хирургического лечения) 
обеспечивал восстановление овариальной функции и баланс звеньев системы гемостаза, тем самым готовя репродук-
тивную систему женщины к будущему вынашиванию беременности и родам. 
В отдаленный послеоперационный период результатом комплексного этапа реабилитации у 23 пролеченных пациенток 
стало рождение здоровых детей и отсутствие акушерских осложнений у 22 из них.
Заключение. Выявление и структурирование факторов риска возникновения апоплексии яичников является важным 
этапом для проведения комплексного лечения и профилактики рецидива данного заболевания. Устранение или умень-
шение влияния этих факторов должно способствовать восстановлению репродуктивной системы и улучшению каче-
ства жизни. 
Комплексная оценка состояния целостного организма в отдаленный послеоперационный период свидетельствует о 
необходимости проведения реабилитационных мероприятий, направленных на повышение естественной резистент-
ности макроорганизма и эффективного восстановления репродуктивной функции.
Ключевые слова: апоплексия яичника, факторы риска, ургентные состояния, отдаленные последствия, овариальный 
резерв, невынашивание, комплексная система реабилитации.

У сучасних соціально-економічних умовах однією 
з найбільш важливих медико-соціальних і кліні-

ко-організаційних проблем залишається стан репро-
дуктивного здоров’я жінок. Серед причин, які можуть 
призвести до значних порушень у репродуктивній 
системі, особливу роль відіграють гінекологічні за-
хворювання, які потребують хірургічного лікування 
[1]. Незважаючи на існуючий прогрес і застосування 
високотехнологічних методів діагностики і лікуван-
ня, частота ургентних станів, до яких належить й апо-
плексія яєчника, за останні десятиліття підвищилась 
у декілька разів [2]. При цьому серед жінок молодого і 
працездатного віку захворювання має високий рівень 
поширеності [1]. 

Відтак медичні і соціальні аспекти вивчення хворо-
би вимагають пошуку раціональних методів хірургіч-
ного лікування, які б дозволили максимально зберегти 
уражений орган, запобігти розвитку ускладнень і збе-
регти репродуктивну функцію жінки [3].

Апоплексія яєчника характеризується порушенням 
цілісності тканини яєчника, що спричинює виникнен-
ня кровотечі у черевну порожнину. Частота даної па-

тології серед гінекологічних хворих дорівнює близько 
5%, а при тяжкому перебігу потребує екстреного хі-
рургічного втручання у 40% пацієнток [3]. Через від-
сутність чіткої, притаманної тільки для даної нозоло-
гії, симптоматики, а також у зв’язку з різноманітністю 
перебігу хвороби та причин її виникнення, діагностика 
цього захворювання залишається складним завданням 
у гінекологічній практиці. 

Найчастіше при апоплексії встановлюють діагноз 
гострого апендициту, а при рясній кровотечі – поза-
маткової вагітності [4]. Підозра на апоплексію яєчника 
потребує невідкладної госпіталізації пацієнтки, клініч-
ного спостереження і лікування. Обсяг оперативного 
втручання визначається станом яєчника: якщо у ділян-
ці яєчника виявляють велику гематому, тканини його 
зруйновані, яєчник видаляють (оваріоектомія), якщо 
ж гематома невелика, видно судину, яка кровоточить, 
розрив зашивають або виконують клиноподібну резек-
цію яєчника [2]. Проводять корекцію показників ге-
модинаміки та гомеостазу шляхом відновлення об’єму 
циркулюючої крові, адекватної протишокової, анти-
анемічної терапії, зміцнювальних засобів [5].
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Фактори ризику виникнення апоплексії яєчника 
вкрай різноманітні:

• �раннє або пізнє менархе, 
• �вік від 25 до 30 років,
• �хронічні запальні захворювання органів малого 

таза, 
• �гіпоплазія матки, 
• �порушення менструального циклу за типом дис-

менореї і олігоменореї, 
• �передменструальний синдром, 
• �раніше перенесені оперативні втручання на орга-

нах черевної порожнини і малого таза, 
• �інфекції, що передаються статевим шляхом, 
• �ранній початок статевого життя, 
• �часта зміна статевих партнерів,
• �артифіціальні аборти в анамнезі, 
• �висока частота використання бар’єрних методів 

контрацепції, 
• �стресові ситуації, 
• �розумова праця, 
• �тютюнопаління та ін. [6, 7]. 
Виявлення факторів ризику виникнення апоплексії 

яєчника є важливим етапом для проведення профілак-
тики зазначеної ургентної патології. Отже, проведений 
аналіз клініко-анамнестичних даних жінок, які перене-
сли апоплексію яєчника, набуває своєї актуальності.

Що стосується віддалених наслідків оперативно-
го лікування апоплексії яєчника, то нині у доступній 
медичній літературі можна знайти небагато спосте-
режень щодо впливу перенесеного захворювання на 
фертильність жінок, перебіг вагітності і пологів [8]. 
Результатом хірургічного лікування даної оваріальної 
патології є зміна концентрації гонадотропних гормонів 
через погіршення мікроциркуляторного кровообігу 
навколо домінантного фолікула, спричиненого пато-
логічним процесом, який вже був у наявності, і набу-
тим порушенням в оваріальному судинному басейні, 
внаслідок чого спотворюється функція яєчника [2].

Так, за деякими даними, у віддалений післяопера-
ційний період спостерігається висока частота анову-
ляторних циклів з утворенням фолікулярних кіст або 
лютеїнізацією неовульованих фолікулів з розвитком 
рецидивів апоплексії ячника, що підтверджують мор-
фологічні дослідження оваріальної тканини [9]. До того 
ж відомо, що у пацієнток після перенесеної апоплексії 
яєчника спостерігається зниження функціональної ак-
тивності жовтого тіла – недостатність лютеїнової фази, 
через що їм рекомендується якомога швидше (протягом 
1–2 років) реалізувати репродуктивну функцію. Адже 
через декілька років після оперативного втручання ві-
рогідність настання вагітності різко зменшується, що 
може стати приводом для проведення ЕКЗ [7]. 

Аналіз літературних інформаційних джерел щодо 
ускладнень перебігу вагітності і пологів у пацієнток 
з апоплексією яєчника виявив дані, згідно з якими у 
вагітних з цією патологією в анамнезі переважають 
ускладнення у ранні терміни гестації у формі клініч-
них проявів мимовільного аборту та/або вагітності, 
яка не розвинулась. При цьому частота ускладнень у 
пізні терміни гестації, під час пологів була зіставна із 
середньопопуляційною [6].

Оцінювання менструальної функції після оператив-
ного лікування протягом 5 років, за деякими досліджен-
нями, встановило, що після резекції яєчника кількість 
пацієнток без порушень менструальної функції зросла 
через 1 рік спостереження в 1,9 разу. Зі збільшенням 
тривалості спостереження до 4–5 років і більше після 
оперативного лікування кількість пацієнток з незміне-
ним менструальним циклом зменшилася після лапарос-
копічної резекції яєчника в 1,1 разу, а кількість вагіт-
ностей, що закінчились пологами, зросла після операції 
з 32% до 40%. Кількість пацієнток, у яких вагітність за-
кінчилася абортом, після операції зменшилася порівня-
но з доопераційним періодом з 56% до 46% [10].

Незважаючи на те що питання реабілітації паці-
єнток, які перенесли апоплексію яєчника, з викорис-
танням преформованих методів, протизапального 
лікування і комбінованої оральної контрацепції у 
ранній післяопераційний період широко представлені 
у сучасній медичній літературі, залишаються фраг-
ментарними дослідження щодо віддалених наслідків 
та комплексних схем реабілітації для відновлення 
репродуктивної функції. Крім того, бракує даних про 
структуру гестаційних і післяпологових ускладнень, 
профілактика яких повинна стати основою преграві-
дарної підготовки для жінок, які перенесли оператив-
не лікування апоплексії яєчника в анамнезі. До того ж 
наявність численних і суперечливих факторів ризику, 
безумовно, ускладнює діяльність практичного лікаря. 

У зв’язку з цим нами була зроблена спроба струк-
турування клініко-анамнестичних даних пацієнток, які 
перенесли наведений ургентний стан, і подальшого ви-
вчення віддалених наслідків зазначеної патології. Отри-
мані у ході дослідження дані на практиці мають сприяти 
розробленню реабілітаційних заходів з метою реалізації 
своєчасної патогенетично обґрунтованої терапії з акцен-
том на лікуванні у фертильному циклі. Це дасть змогу 
покращити перинатальні наслідки у цих жінок [5].

Мета дослідження: визначення віддалених наслідків 
оперативного лікування апоплексії яєчника з урахуван-
ням факторів ризику виникнення цієї ургентної патології.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для досягнення поставленої мети проаналізовано 

анамнестичні дані 112 пацієнток (n=112), які перенес
ли оперативне втручання з приводу апоплексії яєчни-
ка. В основному це були пацієнтки молодого репро-
дуктивного віку – 25–26 років (середній вік – 23,6±4,2 
року), які мали підтверджений інтраопераційно діа-
гноз апоплексії яєчника і надали свою згоду на клі-
нічне дослідження. Термін спостереження тривав від 
2 міс до 1 року після оперативного лікування.

За критеріями виключення до дослідження не уві-
йшли пацієнтки, які отримували консервативний курс 
лікування апоплексії яєчника, мали клінічно значущі 
захворювання органів малого таза, екстрагенітальну 
патологію, що потребує медикаментозного лікування 
або значно впливає на оцінку досліджуваних пара-
метрів, злоякісні захворювання, залежність від алко-
голю та/або наркотиків, психічне захворювання або 
недієздатність та інші стани і захворювання, що могли 
вплинути на результати дослідження.
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Усім пацієнткам проводили комплексне обстежен-
ня із застосуванням клінічних, інструментальних і ла-
бораторних методів дослідження. Ретельно вивчали 
дані анамнезу, антропометричні показники, оцінюва-
ли менструальну і репродуктивну функції, проводили 
бімануальне піхвове обстеження, виконували загаль-
ноклінічні та лабораторні тести, ультразвукове дослі-
дження органів малого таза, допплерометрію кровообі-
гу у яєчниковій артерії, оцінювали обсяг оперативного 
втручання, перебіг післяопераційного періоду, а також 
проводили додаткові дослідження щодо функціональ-
ного стану органів і систем протягом реабілітаційного 
етапу (2–6 міс після операції). Групи були однорідни-
ми за віком і статистично зіставними.

Математичне і статистичне оброблення отриманих 
даних виконували за допомогою пакета статистичних 
програм Microsoft Office Excel і «Statistica». Оцінюван-
ня статистичної значущості відмінностей проводили із 
застосуванням параметричного t-критерію Стьюдента 
для незалежних вибірок.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У структурі екстрагенітальної патології у пацієн-
ток, які перенесли оперативне втручання з приводу 
апоплексії яєчника, превалювали хронічні процеси ін-
фекційної етіології, які локалізувалися у сечовидільній 
(цистит, пієлонефрит), дихальній (бронхіт) і травній 
(гастрит) системах (р<0,05). Про наявність інфекцій-
ного процесу у ділянці придатків матки свідчили ви-
сокі відсотки хронічного сальпінгоофориту (40,18%), 
зумовленого інфекціями, що передаються статевим 
шляхом (20,53%). На третьому місці серед гінекологіч-
них захворювань – гіпоплазія матки (16,96%), що, за 
деякими даними, може бути матковим фактором без-
пліддя і невиношування вагітності [6]. До того ж кож-
на друга пацієнтка мала дефіцит маси тіла. У пацієнток 
групи контролю ці показники були у 4–5 разів менші.

Пацієнтки основної групи достовірно частіше мали 
оперативні втручання в анамнезі: апендектомія – у 
21,4% проти 5,0% у групі контролю, резекція яєчни-
ка лапаротомічним доступом з приводу попередньої 
апоплексії яєчника – у 20,54% обстежуваних жінок 
основної групи. Отримані результати свідчать про на-
явність в момент ургентного стану попереднього спай-
кового процесу у черевній порожнині.

Привертає увагу наявність симптомів порушення 
гемостазу в анамнезі: носові і маткові кровотечі, сі-
мейний тромбофілічний анамнез, прееклампсія під час 
попередніх вагітностей. Посилення зазначених симп-
томів виникало внаслідок значно поширеного серед 
обстежуваних жінок паління – 75,0% в основній групі і 
30,0% – у групі контролю.

Репродуктивне здоров’я жінок з апоплексією 
яєчників характеризувалось дисгормональними по-
рушеннями оваріальної функції, які пов’язані з на-
явністю ретенційних утворень у яєчниках в анамнезі 
(60,17%). Нерегулярний менструальний цикл за ти-
пом олігоменореї відзначали 13,4% пацієнток основної 
групи і 7,5% контрольної. Були отримані дані, що гі-
перполіменорея є характерним типом порушення мен-

струального циклу у пацієнток з апоплексією яєчника 
– 13,4% проти 2,5% без апоплексії. Альгодисменорею 
також можна віднести до факторів ризику виникнен-
ня зазначеної ургентної патології: 38 (33,9%) випадків 
проти 6 (15,0%).

Контрацептивна поведінка мала свої особливості. 
Було встановлено, що жінки з апоплексією яєчника 
частіше не використовували засоби захисту від настан-
ня вагітності – 47,3% проти 25,0% випадків (р˂0,05). 
При цьому в основній групі констатовано великий 
відсоток артифіціального аборту – 66,1% проти 37,5% 
відповідно (р˂0,05). Однак переривання вагітності 
на фоні наявних гормональних порушень і запальних 
змін яєчників при нереалізованій репродуктивній 
функції також може призводити до патологічних змін 
гомеостазу жінки [9].

Отже, жінки з хронічними інфекційними процеса-
ми генітальної і екстрагенітальної локалізації, з обтя-
женим гінекологічним анамнезом у формі ретенційних 
кіст яєчників, з генітальним інфантилізмом у поєднан-
ні з дефіцитом маси тіла, з порушеннями менструаль-
ного циклу за типом альгодисменореї та/або гіпер-
поліменореї, зі спайковим процесом органів черевної 
порожнини через оперативні втручання в анамнезі, з 
обтяженим тромбогеморагічним анамнезом і шкідли-
вою звичкою (паління) були віднесені до групи висо-
кого ризику розвитку апоплексії яєчника.

Стандартне ведення післяопераційного періоду 
у пацієнток з апоплексією яєчника наприкінці стаці-
онарного лікування справляло незначний вплив на 
усунення глибоких порушень кровообігу у яєчниках, 
характеризувалося змінами системи згортання крові 
тромботичного напрямку і супроводжувалося вираже-
ним больовим синдромом. 

Після першого етапу реабілітації відзначали по-
зитивну динаміку у більшості пролікованих пацієн-
ток. Зменшилась інтенсивність больового синдрому. 
Про це свідчили результати бального оцінювання за 
візуальною аналоговою шкалою – 1,41±0,48 бала в 
основній групі проти 4,1±0,72 бала у групі порівнян-
ня (p<0,01). Купірування запальних змін крові було 
досягнуто завдяки комплексному застосуванню анти-
бактеріальних препаратів у поєднанні з електролазе-
ромагнітною терапією: кількість лейкоцитів – у рефе-
рентному інтервалі у 97,5% випадків в основній групі 
проти 80% випадків у групі порівняння (р<0,05). Крім 
того, відбулася нормалізація показників системи згор-
тання крові – РФМК у 86,6%, фібриногену – у 89,1%, 
тромбінового часу – у 89,1% випадків (р<0,05).

Констатовано, що після першого етапу реабіліта-
ції спостерігалося достовірне поліпшення кровотоку в 
a.ovarica оперованого яєчника: зниження пульсаційно-
го індексу (0,67±0,03 проти 0,78±0,03 у групі контролю; 
р<0,05) і підвищення максимальної швидкості крово-
току – 17,79±0,51 проти 14,72±0,67 відповідно (р<0,05).

Отже, проведення першого етапу розробленої сис-
теми реабілітації сприяло купіруванню больового син-
дрому, протизапальній дії, нормалізації кровообігу у 
ділянці операції.

Після другого етапу реабілітації, через 2–6 міс піс-
ля оперативного втручання, обмеження у рухливості 
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тіла матки, об’ємні утворення у ділянці придатків не 
визначали у жодному випадку в основній групі. Від-
сутність больового синдрому у нижніх відділах живота 
відзначали 79 жінок. Лише у 3 пацієнток, що мали в 
анамнезі оперативні втручання на органах малого таза, 
зберігалася хворобливість, що досягала 1,2±0,52 бала 
(р<0,05).

У системі гемостазу спостерігалася гіперкоагу-
ляція перед другим етапом реабілітації. При цьому 
була виявлена як придбана, так і генетична тромбо-
генність. Уроджену тромбофілію діагностовано у 45 
з 56 обстежених пацієнток. У кожної другої з них ви-
явлені порушення фолатного циклу (52%), що значно 
частіше загальнопопуляційних показників [6]. При 
цьому у 13 осіб спостерігалася гіпергомоцистеїнемія – 
20,8±3,3 мкмоль/л, що призводить до підвищення кон-
центрації D-димерів до 335,8±42,9 нг/мл, вкорочення 
активованого часткового тромбопластинового часу до 
21,3±0,9 с і тромбінового часу до 13,4±2,8 с.

Крім того, виявляли такі генетичні поліморфізми, 
як мутація Лейдена (4%), мутація у гені протромбіну 
(4%), тромбоцитарного рецептора фібриногену ITGА2 
α2-інтегринів (9%) і ITGB3 β3-інтегринів (11%), інгібі-
тора активатора плазміногену-1 (7%). Однак ці цифри 
не перевищували популяційні значення.

У зв’язку з цим нами було запропоновано комп-
лексний персоналізований підхід у процесі другого 
етапу реабілітації із застосуванням антикоагулянтів, 
антиагрегантів і/або вітамінів групи В залежно від 
виявленої мутації, що дозволило привести систему ге-
мостазу до нормокоагуляції. Скоротилися концентра-
ції РФМК до 0,03±0,009 г/л (р<0,01), D-димерів – до 
198±19 нг/мл (р<0,05), фібриногену – до 3,8±0,68 г/л 
(р<0,05) і подовження активованого часткового тром-
бопластинового часу до 27±2,3 с (р<0,05).

Позитивна динаміка чітко простежувалася і в стані 
репродуктивної системи. Ультразвукове досліджен-
ня органів малого таза із застосуванням допплеро-
метрії продемонструвало, що «тонкий» гравідарний 
ендометрій, характерний для пацієнток з апоплек-
сією яєчника, не спостерігався після лікування. На 
відміну від групи контролю, відбулося збільшення 
довжини (44,35±1,3  мм проти 40±1,55  мм), товщини 
(40,79±3,37  мм проти 31,17±2,14  мм), ширини тіла 
матки (48,9±1,64 мм проти 44,14±1,3 мм) до норматив-
них значень (р<0,05). Ультразвукові дані про відповід-
ність М-еха його референтним розмірам у періовуля-
торний період виявилися дуже важливим результатом 
після проведеного лікування – 9,46±0,54  мм проти 
7,27±0,43 мм у групі порівняння (р<0,05).

Допплерометричне дослідження свідчило про ін-
тенсифікацію оваріального кровотоку, що спостеріга-
лося після закінчення другого етапу реабілітації. За-
фіксовано достовірне зниження пульсаційного індексу 
в 1,2 разу порівняно з групою контролю – до 0,67±0,03 
і збільшення максимальної систолічної швидкості кро-
вотоку – до 17,79±0,51 (р<0,05).

Тести функціональної діагностики з ультразву-
ковими даними і результатами гормонального дослі-
дження свідчили про відновлення функції яєчників 
після другого етапу реабілітації. Овуляція спостеріга-

лася у 79 (96,3%) пацієнток основної групи (р<0,001). 
Ановуляторний менструальний цикл зберігся лише у 
3 (3,7%) жінок, в той час як в групі контролю цей по-
казник досягав 33,3% випадків (р<0,01).

У результаті оперативного лікування апоплек-
сії яєчника виникла нормогонадотропна нормопро-
лактинемічна оваріальна гіпофункція, встановлена 
лабораторними методами. Після другого етапу ре-
абілітації вдалося досягти референтного значення 
естрадіолу в основній групі – 73,69±9,01 пг/мл проти 
43,74±14,94 пг/мл у групі контролю (р<0,01). Отрима-
ні результати, ймовірно, були наслідком естрогенопо-
дібного і трофічного впливу пелоїдотерапії.

У період преконцепційної підготовки параметри 
згортання крові, гормонального і ультразвукового до-
слідження органів малого таза були приведені до нор-
мативних значень. Настання вагітності планувалося 
не раніше 6 міс після апоплексії яєчника. У фертиль-
ному циклі пацієнтки отримували мінімальне медика-
ментозне навантаження у формі профілактичної дози 
фолієвої кислоти і препаратів йоду. Жінки, що мали 
генетичну схильність до гіперкоагуляції, диференці-
йовано, при підвищених маркерах тромбофілії, отри-
мували лікарські засоби, що впливають на патологічну 
ланку гемостазу. 

Зазначена терапія за наявності показань була про-
довжена і під час вагітності, яка згодом настала. Зміна 
способу життя у преконцепційний і гестаційний пері-
оди також сприяла ефективному відновленню репро-
дуктивної системи, настанню вагітності, її фізіологіч-
ному перебігу і сприятливому розродженню у 95,6% 
випадків.

Проспективне дослідження у пацієнток основної 
групи після завершення реабілітації встановило, що 
вагітність настала у 23 жінок через 7,3±0,8  міс після 
оперативного лікування. Решта пацієнток не планува-
ли вагітності. Фізіологічний перебіг гестації спостері-
гався у 95,6% випадків. Пологи ускладнилися лише в 
одному випадку внаслідок раннього вилиття навколо-
плідних вод (4,3%) і патологічної крововтрати (4,3%). 
Усі пацієнтки своєчасно розроджені через природні 
пологові шляхи. Оцінка новонароджених за шкалою 
Апгар становила 7,4±0,4 бала на першій і 8,7±0,4 бала 
на п’ятій хвилинах. Крововтрата у післяпологовий пе-
ріод була у межах 296,6±30 мл.

Отже, після хірургічного лікування апоплексії яєч-
ника з метою відновлення репродуктивної функції, на 
наш погляд, доцільно проводити комплексну двоетап-
ну систему реабілітації, яка включає лікувально-про-
філактичні заходи від гострого періоду апоплексії яєч-
ника до моменту реалізації репродуктивної функції. 

Перший етап запропонованого комплексу, засто-
совуваний у ранній післяопераційний період, сприяє 
усуненню наслідків травми яєчника, купіруванню бо-
льового синдрому і гіперкоагуляційним змінам системи 
згортання крові, поліпшенню якості життя у період ста-
ціонарного лікування. На другому етапі, через 2–6 міс 
після апоплексії яєчника, забезпечується відновлення 
оваріальної функції і балансу ланок системи гемостазу, 
тим самим готуючи репродуктивну систему жінки до 
майбутнього виношування вагітності та пологів. 
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У віддалений післяопераційний період комплек-
сний етап реабілітації забезпечував у всіх 23 проліко-
ваних пацієнток народження здорових дітей і відсут-
ність акушерських ускладнень у 22 з них.

ВИСНОВКИ
1. Аналіз клініко-анамнестичних даних жінок після 

оперативного лікування апоплексії яєчників свідчить 
про спільність факторів ризику розвитку даної патоло-
гії у репродуктивному віці.

2. З метою відновлення репродуктивної функції 
жінкам після оперативного лікування апоплексії яєч-
ника доцільно проводити комплексну двоетапну сис-
тему реабілітації, яка у віддалений післяопераційний 
період сприятиме:

- відновленню гормональної функції яєчників;
- покращанню оваріального кровообігу;
- реалізації репродуктивної функції у формі на-

стання маткової вагітності, її фізіологічного перебігу і 
успішного розродження.
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Особливості мікробіоценозу статевих шляхів 
та імунологічного гомеостазу у жінок 
репродуктивного віку з лейоміомою матки
А.Г. Корнацька, О.В. Трохимович, Г.В. Чубей, М.А. Флаксемберг, Л.В. Стамболі 
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства і гінекології імені академіка О.М. Лук’янової НАМН України», м. Київ

Мета дослідження: визначення особливостей мікробіоценозу статевих шляхів та імунологічного гомеостазу у 
жінок репродуктивного віку з лейоміомою матки (ЛМ).
Матеріали та методи. Досліджено мікробіоценоз статевих шляхів та імунологічний гомеостаз у 308 жінок з ЛМ 
віком 23–49 років. До контрольної групи увійшли 30 здорових жінок віком 24–37 років. 
Результати. У жінок репродуктивного віку розвиток ЛМ асоціюється зі значним порушенням мікроекології ста-
тевих органів, наявністю неспецифічного вагініту та бактеріального вагінозу, підвищенням частоти та концентрації 
патогенної флори (стафілококів та стрептококів з гемолітичними властивостями, ентеробактерій), ІПСШ у формі 
дво-трикомпонентних асоціацій на тлі відсутності або зниження концентрації захисної мікрофлори.
Вивчення особливостей функціонування імунної системи на локальному рівні за наявності ЛМ свідчить про 
односпрямовані порушення у стані локального імунітету та зміни протективної функції цервікального слизу в обстежених 
жінок. Так, за умов наявності ЛМ відзначається суттєва активація місцевих імунологічних факторів, що засвідчується 
достовірним підвищенням концентрації IgG, IgА та появою IgМ у цервікальному слизі у 27,5–32,5 % жінок з ЛМ. 
Разом із цим відзначали пригнічення фагоцитарної активності нейтрофільних гранулоцитів, що проявлялось 
достовірним зниженням показників активності та інтенсивності фагоцитозу, зі зменшенням їхнього функціонального 
резерву за результатами НСТ-тесту. Це створює умови для внутрішньоклітинного персистування інфекції, активації 
та персистенції запального процесу, а відтак – і прогресування захворювання.
Заключення. Отримані дані інформують про порушення мікроекології статевих органів та напруження процесів 
імуногенезу у жінок із лейоміомою матки. Це свідчить про те, що запальний процес у статевих органах є однім із 
значущих чинників, які призводять до виникнення та прогресування лейоміоми матки.
Ключові слова: лейоміома матки, мікробіоценоз, імунологічний гомеостаз, репродуктивний вік, НСТ-тест.

Peculiarities of genital tract microbiocenosis and immunological homeostasis  
in reproductive-age women with uterine leiomyoma 
A.H. Kornatska, O.V. Trokhymovych, G.V. Chubei, M.A. Flaksemberh, L.V. Stamboli 

The objective: To determine the features of the microbiocenosis of the genital tract and immunological homeostasis and in 
women of reproductive age with uterine leiomyoma.
Materials and methods. The microbiocenosis of the genital tract and immunological homeostasis of 308 women with uterine 
leiomyoma aged 23–49 years were studied. The control group included 30 healthy women aged 24–37 years. 
Results. In women of reproductive age, the development of uterine leiomyoma is associated with a significant violation of the microecology 
of the genitals, the presence of nonspecific vaginitis and bacterial vaginosis, increased frequency and concentration of pathogenic flora 
(staphylococci and streptococci with hemolytic properties, enterobacteria), STIs or reducing the concentration of protective microflora.
The study of the peculiarities of the functioning of the immune system at the local level in the presence of uterine leiomyoma indicates 
unidirectional disorders in the state of local immunity and changes in the protective function of cervical mucus in the examined women. 
Thus, under conditions of uterine leiomyoma, there is a significant activation of local immunological factors, as evidenced by a significant 
increase in the concentration of IgG, IgA and the appearance of IgM in cervical mucus in 27,5–32,5 % of women with uterine leiomyoma. 
In addition, there was suppression of phagocytic activity of neutrophils, which was manifested by a significant decrease in 
activity and intensity of phagocytosis, with a decrease in their functional reserve by NRT test, which creates conditions for 
intracellular persistence of infection, activation and persistence of inflammatory progression.
Conclusions. The obtained data indicate a violation of the microecology of the genitals and the intensity of immunogenesis in 
women with uterine leiomyoma, which indicates that the inflammatory process of the genitals is one of the significant factors 
that lead to the emergence and progression of uterine leiomyoma.
Keywords: uterine leiomyoma, microbiocenosis, immunological homeostasis, reproductive age, NRT test.

Особенности микробиоценоза половых путей и иммунологического гомеостаза у женщин 
репродуктивного возраста с лейомиомой матки 
А.Г. Корнацкая, О.В. Трохимович, Г.В. Чубей, М.А. Флаксемберг, Л.В. Стамболи

Цель исследования: определение особенностей микробиоценоза половых путей и иммунологического гомеостаза у 
женщин репродуктивного возраста с лейомиомой матки (ЛМ). 
Материалы и методы. Исследовано микробиоценоз половых путей и иммунологический гомеостаз у 308 женщин с 
ЛМ в возрасте 23–49 лет. В контрольную группу вошли 30 здоровых женщин в возрасте 24–37 лет.
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Результаты. У женщин репродуктивного возраста развитие ЛМ ассоциируется со значительным нарушением микро-
экологии половых органов, наличием неспецифического вагинита и бактериального вагиноза, повышением частоты и кон-
центрации патогенной флоры (стафилококков и стрептококков с гемолитическими свойствами, энтеробактерий), ИППП в 
форме двух-трехкомпонентных ассоциаций на фоне отсутствия или снижения концентрации защитной микрофлоры. 
Изучение особенностей функционирования иммунной системы на локальном уровне при наличии ЛМ свидетельству-
ет об однонаправленных нарушениях в состоянии локального иммунитета и изменениях протективной функции цер-
викальной слизи у обследованных женщин. Так, при наличии ЛМ отмечается существенная активация местных им-
мунологических факторов, что подтверждается достоверным повышением концентрации IgG, IgА и появлением IgМ в 
цервикальной слизи у 27,5–32,5 % женщин с ЛМ. 
Вместе с тем отмечали угнетение фагоцитарной активности нейтрофильных гранулоцитов, что проявлялось достовер-
ным снижением показателей активности и интенсивности фагоцитоза, с уменьшением их функционального резерва по 
результатам НСТ-теста. Это создает условия для внутриклеточного персистирования инфекции, активации и перси-
стенции воспалительного процесса, а следовательно – и прогрессирования заболевания.
Заключение. Полученные данные информируют о нарушении микроэкологии половых органов и напряжении процессов 
иммуногенеза у женщин с лейомиомой матки. Это свидетельствует о том, что воспалительный процесс в половых органах 
является одним из значимых факторов, которые приводят к возникновению и прогрессированию лейомиомы матки. 
Ключевые слова: лейомиома матки, микробиоценоз, иммунологический гомеостаз, репродуктивный возраст, НСТ-тест.

В  останні роки отримані нові факти, що стосуються 
патогенезу міоми матки. Як встановили досліджен-

ня, міома матки може формуватися у відповідь на по-
шкодження міометрія запальними, механічними та 
іншими факторами. Запропоновано гіпотезу про мож-
ливу роль мікробного фактора у порушенні процесів 
проліферації і диференціювання тканини міометрія. 
Тригером цих процесів, як вважають дослідники, може 
бути вогнище інфекційного запалення [1–3].

Разом із цим, увагу науковців привертає вивчення 
функціонального стану клітин імунної системи за умов 
наявності міоми матки. Проте стан як системного, так і 
локального імунітету у даного контингенту пацієнток за-
лишається маловивченим, а саме – імунні процеси, що 
перебігають на системному рівні та у тканинах пухлини, 
перитонеальній рідині та інтактному міометрії. Дані про 
наявність різних субпопуляцій лімфоцитів у крові у хво-
рих з міомою матки досить суперечливі [4–6].

Згідно з літературними даними, у генезі міоми мат-
ки значну роль відіграють зміни імунологічної реак-
тивності організму, особливо за наявності хронічних 
вогнищ інфекції. Провідні зміни імунної системи за 
умов наявності лейоміоми матки (ЛМ) полягають у 
депресії Т- та В-ланок імунітету, що, на думку авто-
рів, створює сприятливий фон для розвитку пухлин 
у гормонзалежних органах. Деякі автори зазначають, 
що ЛМ супроводжується порушеннями гуморального 
імунітету, які мають вторинний характер [7–8]. 

Усе, наведене вище, свідчить про те, що і інфекція 
може бути одним з тригерних механізмів порушен-
ня регуляції клітинного росту, оскільки існує тісний 
взаємозв’язок між наявністю вогнища інфекції, імун-
ними реакціями і продукуванням цитокінів. Одним з 
ключових механізмів є, можливо, здатність інфекції 
посилювати кластогенний та онкогенний ефект, змі-
нювати рівень імунологічної відповіді макроорганізму.

Отже, визначення особливостей системного та ло-
кального імунітету у жінок з ЛМ на тлі запальних за-
хворювань статевих органів є досить актуальним з ме-
тою уточнення їхнього значення у генезі захворювання 
та розроблення ефективних методів лікування пухлин-
ного процесу у міометрії.

Мета дослідження: визначення особливостей мі-
кробіоценозу статевих шляхів та імунологічного гоме-
остазу у жінок репродуктивного віку з ЛМ.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Обстежено 308 жінок з ЛМ віком 23–49 років, які 

були розподілені на дві групи. До основної (1-ї) гру-
пи увійшли 192 жінки із ЛМ, яким було проведено хі-
рургічне лікування (ХЛ). До порівняльної (2-ї) групи 
– 116 жінок із ЛМ, яким проводили гормонотерапію.

До контрольної (3-ї) групи увійшли 30 здорових 
жінок віком 24–37 років.

Проведення мікробіологічних аналізів та облік резуль-
татів здійснювали згідно з Наказом № 234 МОЗ України 
від 10.05.2007 р. та іншими нормативними документами. 
Для інтегрального оцінювання біоценозу використовува-
ли класифікацію Є.Ф. Кіри (метод бактеріоскопії). 

Для висіву слизу піхви використовували наступ-
ні диференційно-діагностичні середовища: кров’яний 
агар, жовточно-сольовий агар, середовища Ендо, Са-
буро, середовище MRS для лактобацил. Таксономічне 
положення мікроорганізмів визначали відповідно до 
«Визначника бактерій Берджі». Ідентифікацію мікро-
організмів проводили за їхніми культуральними та 
морфологічними ознаками.

Гарднерельоз діагностували методом бактеріоско-
пії шляхом забарвлення мазків за Романовським з по-
дальшим підрахуванням “ключових” клітин, постанов-
кою амінового тесту, визначенням pН.

Діагностику хламідіозу, уреаплазмозу, мікоплазмозу, 
герпесу та цитомегаловірусу здійснювали люмінісцент-
ним методом за допомогою наборів «Хламі-Скан», «Уреа-
Скан», «Міко-Скан», «Герпес-Скан» та «ЦМВ-Скан».

Дослідження імунного статусу проводили у веноз-
ній крові та цервікальному слизі. Оцінювання киснеза-
лежної метаболічної активності фагоцитарних клітин 
проводили із застосовуванням тесту-відновлення ні-
тросинього тетразолію (НСТ-тест) у мікромодифікації 
за методикою [20]. Для визначення резервних можли-
востей системи крові реакцію ставили у двох варіантах 
– спонтанний (СП) і стимульований (СТ) НСТ-тест з 
розрахунком показника фагоцитарного резерву (ФР). 
У якості стимулятора використовували ліпополісаха-
рид Е.coli 0,55 в концентрації 20  мкг/мл. Активність 
(відсоток фагоцитозу) та інтенсивність (індекс фаго-
цитозу) нейтрофільних лейкоцитів визначали у лабо-
раторних умовах за методикою [22].

Концентрацію імуноглобулінів (Ig) А, М, G у сиро-
ватці крові та цервікальному слизі визначали методом 
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радіальної імунодифузії у гелі за G. Manchini (1965 р.) 
з використанням антисироваток до окремих класів іму-
ноглобулінів. Цервікальний слиз брали цитощіточкою, 
вміщували у сухі пластикові пробірки і зберігали до 
дослідження при t -20ºС. Додатково у цервікальному 
слизі визначали секреторний IgА (sIgA) аналогічним 
методом з використанням відповідної антисироватки 
виробництва ЦНДІ вакцин та сироваток ім.  І.І.  Меч-
никова (Росія). 

Концентрацію лізоциму у сироватці крові та церві-
кальному слизі визначали за методикою Н.С.  Мотав-
кіної (1979) із застосуванням сухого порошку однодо-
бової культури Micrococcus lyzodeiticus Олайнського 
заводу бакпрепаратів (Литва).

Отримані цифрові дані обробляли з використан-
ням статистичних програм Excel Microsoft Office 2003 
із застосуванням методів варіаційної статистики. Для 
порівняння показників з нормальним характером роз-
поділення використовували t-критерій Стьюдента з по-
правкою Бонферроні. Статистично значущими вважали 
відмінності на рівні, що був не нижчий за 95% (р<0,05).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час вивчення стану мікробіоценозу у жінок із 
ЛМ методом бактеріоскопії були виявлені дисбіотичні 
порушення. Так, проміжний тип мазка було діагносто-
вано у  85 хворих, що становило 44,3 %, основної групи 
та у 40 жінок, або 34,5 %, – у групі порівняння. Стан 
слизової оболонки піхви у пацієнток з проміжним ти-
пом мазка характеризувався незначним зниженням 
рівня захисної мікрофлори та підвищенням реєстрації 
транзиторних мікроорганізмів та грибів роду Candida. 
Кількість лейкоцитів не досягала значних показників 
та коливалась у межах 10–20 у полі зору.

У більшості обстежених хворих обох груп дисбіо-
тичні стани проявлялись неспецифічним вагінітом та 

бактеріальним вагінозом. Так, у жінок 1-ї групи неспе-
цифічний вагініт виявлено у 68  (35,4  %) пацієнток, а 
вагіноз – у 39 хворих, або 20,3 %. У хворих 2-ї групи ці 
показники відповідно становили 48 (41,1 %) жінок та 
28 хворих, або 24,1 % (pисунок).

У жінок з бактеріальним вагінозом дисбіотич-
ні зміни полягали у зниженні або повній відсутнос-
ті резидентної мікрофлори (Lactobacillus spp. тa 
Bifidobacterium spp.), яка у нормі забезпечує коло-
нізаційну резистентність цього біотопа на фоні замі-
щення її низкою представників транзиторної мікро-
флори: аеробами та анаеробами (Gardnаrella). Пору-
шення слизової оболонки у хворих з неспецифічним 
вагінітом проявлялись збільшенням кількості лейко-
цитів (30–100 у полі зору) та виявленням у мазках 
значної кількості грампозитивних коків (стафілоко-
ки, стрептококи), грамнегативних паличок та грибів 
роду Candida. 

Вивчення видового складу мікрофлори стате-
вих шляхів мікробіологічним методом у пацієнток з 
ЛМ свідчить про негативні зміни стану мікроекології 
(табл. 1). Так, серед виділеної мікрофлори з найвищою 
частотою реєстрували представників кокової мікро-
флори, що мала патогенні властивості, а саме: стафіло-
кок епідермальний з гемолітичними властивостями – у 
83 (43,2 %) жінок 1-ї групи та у 55 (47,4 %) хворих 2-ї 
групи, що було достовірно частіше, ніж у здорових жі-
нок (1 випадок, або 3,3 %; р<0,05).

До складу представників кокової мікрофлори, ви-
діленої зі статевих шляхів, також входили стрепто-
коки, найчастіше Str. faecalis – саме його виявляли у 
56  (29,2  %) хворих основної групи та у 27 пацієнток, 
або 23,3 %, у групі порівняння.

Значну частку у складі бактеріального спектра піх-
вової мікрофлори становили ентеробактерії, що свід-
чило про виражені форми дисбіозу. Найчастіше серед 

44%

35%

24%

41%

36%

20%

Проміжний тип мазка
Бактеріальний вагіноз
Неспецифічний вагініт

Основні варіанти порушень мікробіоценозу статевих 
шляхів у жінок з ЛМ, %

Таблиця 1
Видовий склад мікрофлори статевих шляхів жінок з 

ЛМ, абс. число (%)

Вид 
мікроорганізмів

1-а група,
n=192 

2-а група,
n=116 

3-я група,
n=30

St. epidermidis 20 (10,4) 14 (12,1) 3 (10,0)

St. epidermidis (гем) 83 (43,2)* 55 (47,4)* 1 (3,3)

St. saprophiticus 9 (4,7)* 5 (4,3)* 5 (16,7)

St. aureus 4 (2,1) 2 (1,7) 0 (0)

Str.viridans 33 (17,2) 9 (7,8) 3 (10,0)

Str. faecalis 56 (29,2) 27 (23,3) 4 (13,3)

Str. agalactiae 13 (6,8) 9 (7,8) 2 (6,7)

Corynebacterium 29 (15,1) 11 (9,5) 3 (10,0)

E.coli 42 (21,9) 25 (21,6) 2 (6,7)

Enterobacter spp. 16 (8,3) 5 (4,3) 2 (6,7)

Klebsiella spp. 11 (5,7) 5 (4,3) 1 (3,3)

Гриби роду Candida 58 (30,2)* 25 (21,6) 2 (6,7)

Lactobacillus spp. 51 (26,6)* 32 (27,6) * 15 (50,0)

Примітка. * – Різниця достовірна порівняно з контрольною групою (р<0,05).
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ентеробактерій висівали E. coli – у 42 (21,9 %) хворих у 
1-й групі та у 25 жінок, або 21,6 %, у 2-й групі.

При обстеженні жінок із ЛМ зареєстровано під-
вищення частоти висівання грибів роду Candida: у 
58 (30,2 %) хворих в 1-й групі та у 25 (21,6 %) пацієнток 
в 2-й групі, причому різниця є достовірною (р<0,05).

Що стосується нормальної мікрофлори, то її вияв-
ляли достовірно рідше порівняно зі здоровими жінка-
ми. Так, St. saprophiticus виявлено всього у 9 (4,7 %) па-
цієнток у 1-й групі та у 5 (4,3 %) хворих у 2-й групі про-
ти 5 жінок у 3-й групі, що становило 16,7 % (р<0,05). 
Lactobacillus spp. виявлено всього у 51 (26,6 %) хворої 
у 1-й групі та у 32 (27,6 %) пацієнток у 2-й групі проти 
15 жінок, або 50 %, серед здорових (р<0,05).

Щодо кількісного складу показників контамінації 
піхви потенційно патогенною мікрофлорою, то слід 
зазначити, що у більшості обстежених її концентрація 
становила lg 2,0 КУО/мл – lg 5,0 КУО/мл (табл. 2). 

При цьому патогенну флору виявляли у достовірно 
вищих концентраціях порівняно зі здоровими жінка-
ми. Так, середня концентрація St.  epidermidis з гемо-
літичними властивостями у жінок з ЛМ становила 
3,70±0,18 КУО/мл у 1-й групі та 3,92±0,22 КУО/мл  
у 2-й групі проти 2,28±0,12 КУО/мл у здорових (р<0,05). 

St.  аureus виявляли у жінок з ЛМ у високих концен-
траціях (4,11±0,19  КУО/мл та 4,21±0,24  КУО/мл  
відповідно) проти жодного випадку серед здорових жі-
нок. 

Ентеробактерії у високих концентраціях, що свід-
чило про значні порушення у мікроекології статевих 
шляхів, виявлено у жінок групи порівняння: Str. faecalis 
3,51±0,36  КУО/мл, що було достовірно вище показ-
ника здорових жінок – 2,44±0,27  КУО/мл (р<0,05). 
Enterobacter spp. у даній групі виявлено у концентрації 
5,11±0,23 КУО/мл, що було достовірно вище порівня-
но з жінками основної групи – 2,86±0,40  КУО/мл та 
здоровими – 2,43±0,16 КУО/мл (р<0,05).

Що стосується нормальної мікрофлори, то тут спо-
стерігається протилежна картина. Так, середня кон-
центрація St.  epidermidis у здорових була достовірно 
вищою (р<0,05) порівняно з жінками з ЛМ і стано-
вила 3,21±0,11  КУО/мл проти 2,38±0,38  КУО/мл  
у 1-й групі та 2,17±0,17  КУО/мл у 2-й групі. 
St. saprophiticus у достовірно нижчих концентраціях ви-
сівали у жінок основної групи порівняно зі здоровими, 
а саме – 2,51±0,25 КУО/мл проти 3,80±0,37 КУО/мл  
(р<0,05). Також у два рази нижчими були кількісні 
показники висівання Lactobacillus spp. у жінок з ЛМ 
(3,96±0,35  КУО/мл та 3,56±0,39  КУО/мл по групах 
обстежених відповідно) проти здорових (6,88±0,54 
КУО/мл; р<0,05).

З інфекцій, що передаються статевим шляхом, най-
частіше виявляли уреаплазмоз: у 53  (27,6  %) жінок в 
основній групі та у 44 (37,9 %) хворих групи порівнян-
ня. Мікоплазмоз діагностовано у 14 (7,3 %) жінок 1-ї 
групи та у 6 (5,2 %) пацієнток 2-ї групи. А хламідіоз до-
стовірно частіше виявляли у хворих основної групи, а 
саме – у 32 хворих, що становило 16,7 %, проти 8 жінок, 
або 6,9 %, у групі порівняння (р<0,05).

Що стосується виявлення вірусних інфекцій, то у 
хворих 1-ї групи достовірно частіше порівняно з жін-
ками 2-ї групи виявляли цитомегаловірус (102 жінки 
(53,1 %) та 32 хворі (27,6 %) відповідно) і папіломаві-
рус (44 пацієнтки (22,9 %) проти 7 хворих, або 6,0 %). 
Тоді як наявність вірусу герпесу 2-го типу частіше 
встановлено у жінок групи порівняння, а саме – у 65 
жінок, або 56,0 %, проти 72 хворих, або 37,5 %, в основ
ній групі (р<0,05).

Слід також відзначити, що тільки у 32 хворих 
основної групи, що становило 16,7 %, та у 9 жінок гру-
пи порівняння, або 7,8 %, виявляли один вид умовно-
патогенних або патогенних мікроорганізмів. Тоді як 
асоціації з двох збудників встановлено у 74  (38,5  %) 
хворих основної групи та у 50 (43,1 %) пацієнток групи 

Таблиця 2
Кількісні показники мікробіоценозу статевих шляхів у 

жінок з ЛМ,lg КУО/мл

Таблиця 3
Показники фагоцитозу та НСТ-тесту у периферійній крові хворих по групах

Мікроорганізм
1-а група,

n=192
2-а група,

n=116
3-я група,

n=30

St. epidermidis 2,38±0,38* 2,17±0,17* 3,21±0,11

St. epidermidis (гем) 3,70±0,18* 3,92±0,22* 2,28±0,12

St.saprophiticus 2,51±0,25* 3,01±0,18 3,80±0,37

St. aureus 4,11±0,19* 4,21±0,24* 0

Str.viridans 2,53±0,31 2,25±0,36 2,11±0,15

Str. faecalis 3,00±0,24 3,51±0,36* 2,44±0,27

Str. agalactiae 2,81±0,49 3,75±0,63 2,51±0,36

Corynebacterium 2,39±0,31 2,41±0,94 2,81±0,54

E.coli 3,33±0,44 3,46±0,39 3,02±0,53

Enterobacter spp. 2,86±0,40# 5,11±0,23* 2,43±0,16

Klebsiella spp. 3,20±0,49 3,41±0,51 2,93±0,43

Гриби роду 
Candida

2,89±0,40 3,64±0,54 2,51±0,32

Lactobacillus spp. 3,96±0,35* 3,56±0,39* 6,88±0,54

Примітки: 1. # – Різниця достовірна порівняно з 2-ю групою (р<0,05);
2. * – Різниця достовірна порівняно з контрольною групою (р<0,05).

Група n
Фагоцитоз НСТ-тест

Активність, % Інтенсивність, ум. од. СП, % СТ, %

1-а 40 31,4±2,8* 7,0±0,3* 21,6±1,7 31,5±2,1*

2-а 40 34,2±4,6* 6,8±0,4* 18,4±1,6 27,5±1,8*

3-я 30 70,2±2,3 9,5±0,5 20,0±1,3 46,0±3,2

Примітка. * − Різниця достовірна щодо показників жінок контрольної групи; р<0,05.
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Таблиця 4
Концентрації IgG, IgА, IgM та лізоциму у сироватці крові обстежених хворих по групах, г/л

порівняння. І майже у кожної другої обстеженої жінки 
з ЛМ діагностували поєднання трьох і більше збудни-
ків запальних процесів, а саме – у 86 хворих 1-ї групи, 
що становило 44,8 %, та у 57 пацієнток, або 49,1 %, 2-ї 
групи.

Отже, згідно з отриманими даними, ЛМ розвиваєть-
ся на фоні значного порушення мікроекології статевих 
органів, яке проявлялося у більшості хворих наявніс-
тю неспецифічного вагініту та бактеріального вагінозу, 
підвищення частоти та концентрації патогенної флори 
(стафілококів та стрептококів з гемолітичними влас-
тивостями, ентеробактерій), ІПСШ (уреаплазмоз, хла-
мідіоз, вірусні інфекції) у формі дво-трикомпонентних 
асоціацій та відсутністю або низькою концентрацією 
нормальної мікрофлори. При цьому для хворих основ
ної групи більш характерна вища частота хламідіозу, 
цитомегало- та папіломавірусу, тоді як у групі порів-
няння достовірно частіше виявляли вірус герпесу 2-го 
типу та ентеробактерії.

Вивчення системного та місцевого імунітету у жі-
нок із ЛМ виявило низку особливостей порівняно з 
контролем.

З метою оцінювання стану фагоцитарної системи 
та можливої участі фагоцитуючих клітин у патогенезі 
захворювання визначено активність та інтенсивність 
фагоцитозу і проведено НСТ-тест. Як видно з на-
ведених у табл.  3 даних, у жінок обох досліджуваних 
груп було встановлено пригнічення фагоцитарної ак-
тивності нейтрофільних гранулоцитів, що характе-
ризувалося достовірним зниженням функції їхнього 
поглинання (за показниками активності фагоцито-
зу) майже у два рази – до 31,4±2,8 % у 1-й групі та до 
34,2±4,6 % у 2-й групі проти 70,2±2,3 % у контрольній 
групі (р<0,05). Виявлено також достовірне знижен-
ня показника інтенсивності фагоцитозу у пацієнток 
обох обстежуваних груп – до 7,0±0,3 ум.од. у жінок 1-ї 
групи та до 6,8±0,4 ум.од. у пацієнток 2-ї групи проти 
9,5±0,5 ум. од. у здорових жінок (р<0,05). 

Проведення спонтанного НСТ-тесту у жінок обох 
досліджуваних груп не виявило суттєвої різниці 
його показників порівняно з контролем: у 1-й групі – 
21,6±1,7 %, у 2-й групі – 18,4±1,6 % проти 20,0±1,3 % у 
контрольній групі. 

При проведенні стимульованого СТ НСТ-тесту 
було встановлено достовірне зниження показників як 
у 1-й – 31,5±2,1 % , так і у 2-й групі – 27,5±1,8 % по-
рівняно із показником контрольної групи – 46,0±3,2 % 
(р<0,05). 

Виявлені зміни свідчили про наявність суттєвих 
порушень функціональної активності нейтрофільних 
гранулоцитів у жінок з ЛМ, що проявлялось досто-
вірним зниженням активності та інтенсивності фаго-

цитозу (фаза поглинання) при збереженні фізіологіч-
ної здатності перетравлювати мікроорганізми (дані 
спонтанного НСТ-тесту). Проте виявлене достовірне 
зменшення потенційної здатності нейтрофільних гра-
нулоцитів до завершення фагоцитозу (про що свідчать 
результати стимульованого НСТ-тесту), їхнього функ-
ціонального резерву є доказом недостатності системи 
фагоцитозу у цілому.

Аналіз вмісту специфічних та неспецифічних фак-
торів системного імунітету у жінок основної групи та 
групи порівняння встановив його суттєві порушення. 

Отже, середній показник концентрації IgG у сиро-
ватці крові жінок 1-ї групи становив 12,38±0,41  г/л, 
у 2-й групі − 12,74±0,38  г/л проти 9,5±0,20  г/л у 
контрольній групі; р<0,05 (табл. 4).

Сироваткові концентрації IgА у жінок 1-ї та 
2-ї груп становили відповідно 3,74±0,26  г/л та 
3,15±0,18  г/л, що достовірно перевищувало показ-
ник 3-ї групи – 1,60±0,10 г/л (р<0,05). Разом із цим 
було встановлено, що середні показники концен-
трацій IgM у сироватці крові не відрізнялись від 
показника 3-ї групи та відповідно становили у 1-й 
групі 1,36±0,31  г/л, у 2-й групі – 1,33±0,24  г/л при 
1,60±0,20 г/л у 3-й групі.

Аналіз вмісту основного бактерицидного фактора 
біологічних рідин – лізоциму засвідчив, що його кон-
центрації у сироватці крові жінок 1-ї та 2-ї груп були 
достовірно вищими за аналогічний показник контр-
ольної групи. Так, середні показники концентрації лі-
зоциму у жінок 1-ї групи становили 0,042±0,009 г/л, у 
жінок 2-ї групи – 0,053±0,004 г/л проти 0,018±0,002 г/л 
у здорових жінок (див. табл. 4).

Дослідження місцевого імунітету, а саме – вивчен-
ня концентрацій sIgA, основних класів імуноглобулінів 
та лізоциму у цервікальному слизі обстежених жінок, 
також встановило особливості імунного гомеостазу.

Було виявлено достовірне збільшення концентра-
цій IgG у цервікальному слизі жінок 1-ї та 2-ї груп 
порівняно із контролем. У жінок 1-ї групи середній 
показник концентрації IgG становив 0,82±0,14  г/л, у 
пацієнток 2-ї групи – 1,31±0,35 г/л проти 0,17±0,02 г/л 
у жінок контрольної групи; р<0,05 (табл. 5). 

Разом із цим, спостерігалось достовірне збільшення 
концентрації IgА у жінок 1-ї групи стосовно показни-
ка здорових жінок, що становило 0,25±0,06 г/л проти 
0,12±0,02 г/л відповідно, а у 2-й групі – 0,18±0,07 г/л 
(р<0,05). 

Вивчення концентрації sIgA у цервікальному слизі 
жінок 1-ї та 2-ї груп не встановило достовірних відхи-
лень порівняно із показником контрольної групи: від-
повідно 0,58±0,26 г/л та 0,72±0,14 г/л при 0,62±0,12 г/л 
у контролі (див. табл. 5).

Група n IgG IgА IgM Лізоцим

1-а 40 12,38±0,41* 3,74±0,26* 1,36±0,31 0,042±0,009*

2-а 40 12,74±0,38* 3,15±0,18* 1,33±0,24 0,053±0,004*

3-я 30 9,5±0,20 1,60±0,10 1,60±0,20 0,018±0,002

Примітка. * – Різниця достовірна щодо показників жінок контрольної групи, р<0,05.
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Привертало увагу те, що у цервікальному слизі в 
11 (27,5 %) жінок 1-ї групи та у 13 (32,5 %) жінок 2-ї гру-
пи виявлено IgМ у досить високих концентраціях, що 
у середньому становили 0,38±0,11 г/л та 0,35±0,09 г/л 
відповідно. Слід зауважити, що у жінок контрольної 
групи у цервікальному слизі IgМ не виявляли в жодно-
му випадку. Отже, поява високих концентрацій IgМ в 
обстежених пацієнток свідчила про наявність гострого 
або загострення хронічного запального процесу у ста-
тевих органах.

Аналіз середнього показника концентрацій лізоциму 
у цервікальному слизі обстежених пацієнток не виявив 
суттєвих відмінностей порівняно зі здоровими жінками. 
Відтак, концентрація лізоциму у цервікальному слизі 
жінок 1-ї групи становила 0,17±0,04 г/л, жінок 2-ї групи 
– 0,19±0,05 г/л при 0,17±0,03 г/л у контролі.

Отже, під час вивчення стану системного та локаль-
ного імунітету у жінок з ЛМ було встановлено, що дана 
патологія перебігає на тлі суттєвих порушень функці-
онування імунної системи. Це полягало в активації 
специфічних та неспецифічних факторів гуморально-
го імунітету, у достовірному підвищенні сироваткових 
концентрацій IgG, IgА та лізоциму порівняно з показ-
никами здорових жінок. 

ВИСНОВКИ
У жінок репродуктивного віку розвиток лейоміо-

ми матки (ЛМ) асоціюється зі значним порушенням 
мікроекології статевих органів, наявністю неспецифіч-
ного вагініту та бактеріального вагінозу, підвищенням 
частоти та концентрації патогенної флори (стафілоко-

ків та стрептококів з гемолітичними властивостями, 
ентеробактерій), ІПСШ у формі дво-трикомпонентних 
асоціацій на тлі відсутності або зниження концентрації 
захисної мікрофлори.

Результати вивчення особливостей функціону-
вання імунної системи на локальному рівні за наяв-
ності ЛМ свідчать про односпрямовані порушення 
у стані локального імунітету та зміни протективної 
функції цервікального слизу в обстежених жінок. 
Так, за умов наявності ЛМ відзначається суттєва ак-
тивація місцевих імунологічних факторів, що засвід-
чується достовірним підвищенням концентрації IgG, 
IgА та появою IgМ у цервікальному слизі у 27,5–32,5 
% жінок з ЛМ. 

У жінок з ЛМ відзначалось пригнічення фагоци-
тарної активності нейтрофільних гранулоцитів, що 
проявлялось достовірним зменшенням показників 
активності та інтенсивності фагоцитозу, зі знижен-
ням їхнього функціонального резерву за результатами 
НСТ-тесту. Незавершений фагоцитоз за наявності ЛМ 
зумовлює порушення процесів елімінації патогенних 
збудників з організму, створює умови для внутрішньо-
клітинного персистування інфекції, активації та пер-
систенції запального процесу, а відтак – і прогресуван-
ня захворювання.

Отримані дані інформують про порушення мікро-
екології статевих органів та напруження процесів іму-
ногенезу у жінок із ЛМ. Це свідчить про те, що запаль-
ний процес у статевих органах є одним зі значущих 
чинників, які призводять до виникнення та прогресу-
вання ЛМ.

Таблиця 5
Концентрації sIgА, IgG, IgА, IgM та лізоциму у цервікальному слизі в обстежених жінок по групах, г/л

Група n sIgА IgG IgА IgM Лізоцим

1-а 40 0,58±0,26 0,82±0,14* 0,25±0,06* 0,38±0,11 0,17±0,04

2-а 40 0,72±0,14 1,31±0,35* 0,18±0,07 0,35±0,09 0,19±0,05

3-я 30 0,62±0,12 0,17±0,02 0,12±0,02 - 0,17±0,03

Примітка. * – Різниця достовірна щодо показників жінок 3-ї групи; р<0,05.
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	У статті слід зазначити місце, де, на думку автора, бажано було б 

помістити ілюстрацію.
	Ілюстрація, подана в електронному вигляді, повинна мати роз-

дільну здатність не менше 300 dpi (масштаб 1:1).

Таблиці повинні мати заголовок і порядковий номер. На всі табли-
ці повинні бути посилання в основному тексті. Їх слід пронумерувати 
послідовно у тому порядку, в якому вони зустрічаються в основному 
тексті.

•	 Розміщувати таблиці слід в основному тексті статті одразу після 
абзацу, де вони згадуються.

•	 Посилання на таблицю робиться за допомогою арабських цифр.
•	 Таблиці не повинні дублювати зміст тексту.

•	 Автори повинні переконатися, що дані у таблицях відповідають 
тим, які зазначені у відповідних місцях у тексті.

•	 Підсумкові суми необхідно складати коректно, а відсотки – пра-
вильно розраховувати.

•	 Назви стовпців і рядків повинні відповідати їхньому змісту, текст 
подається без скорочень.

•	 Примітки до таблиці розміщуються під таблицею.

Резюме
До статті додаються резюме українською, російською та англій-

ською мовами. Резюме на всіх мовах обов’язково містять назву статті 
(малими літерами, починаючи із великої), автора/авторів (ініціали та 
прізвище), назви організацій (повні, без абревіатур), місто, країна, клю-
чові слова. Обсяг резюме має становити не менше ніж 1800 знаків.

Текст резюме є самостійним і повноцінним джерелом інформації з 
коротким і послідовним викладенням матеріалу публікації, що висвіт-
лює зміст статті. Посилання на джерела літератури, рисунки і таблиці 
у резюме недопустимі.

•	 Резюме для оригінальних статей повинні бути структурованими з 
наступними підзаголовками: мета дослідження, матеріали та ме-
тоди, результати, заключення та ключові слова.

•	 Структурування резюме  оглядових статей не вимагається.
•	 Резюме статей, присвячених опису клінічних випадків, можуть 

бути структурованими з наступними підзаголовками: вступ, клі-
нічний випадок, заключення, ключові слова.

Список літератури
•	 Список літератури наводиться латиницею. Джерела на україн-

ській та російській мовах наводяться у тому написанні, як вони 
зазначені та реєструються на англійських сторінках сайтів жур-
налів. Якщо джерело не має назви англійською мовою – воно 
наводиться у перекладі англійською.

•	 Оформлення списку літератури здійснюється відповідно до стилю 
Vancouver (Ванкуверський) англійською мовою.

•	 Посилання в тексті наводяться у квадратних дужках, повний бібліо-
графічний опис джерела у списку літератури в порядку згадування у 
тексті статті.

•	 У список літератури – включаються тільки рецензовані джерела 
(статті з наукових журналів і монографії), що використовуються в 
тексті статті. Якщо необхідно посилатися на статтю у засобі масової 
інформації, на текст з онлайнового ресурсу, слід помістити інформа-
цію про джерело у посиланні.

•	 Посилання на прийняті до публікації, але ще не опубліковані 
статті, повинні бути позначені словами «у друку»; автори пови-
нні отримати письмовий дозвіл для посилання на такі документи і 
підтвердження того, що вони прийняті до друку. Інформація з нео-
публікованих джерел повинна бути відзначена словами «неопу-
бліковані дані / документи», автори також повинні отримати пись-
мове підтвердження на використання таких матеріалів.

У списку літератури має бути не менше 7 посилань. Автори несуть 
відповідальність за точність посилань.

Відомості про авторів
Відомості про авторів наводяться у кінці рукопису і містять інфор-

мацію про авторів українською, російською та англійською мовами:

•	 Прізвища, імена, по-батькові (повністю).
•	 Науковий ступінь, вчене звання, посада в установі/установах 

(якщо автор працює у декількох організаціях, зазначаються дані 
за всіма організаціями).

•	 Робоча адреса з поштовим індексом, службовий номер телефону 
(за бажанням – особистий).

•	 Адреса електронної пошти всіх авторів.
•	 Ідентифікатор ORCID (https://orcid.org/register).

Скорочення не допускаються.
На останній сторінці статті повинні бути підписи авторів та зазна-

чено внесок кожного автора у підготовку рукопису.

Стаття, схвалена редакційною колегією, може бути опублікована у 
термін до трьох місяців, включаючи період рецензування.

ВИМОГИ ДО ПОДАННЯ НАУКОВИХ СТАТЕЙ


