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Особливості організації перинатальної допомоги 
в Україні в умовах воєнного стану 
Т. А. Вежновець1, О. В. Короткий1, Т. М. Орабіна1, В. Г. Гур’янов1, Н. В. Геревич1,  
Д. О. Говсєєв1, Ю. П. Вдовиченко2

1Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ 
2Національний університет охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, м. Київ

Мета дослідження: визначення особливостей організації надання перинатальної допомоги в Україні в умовах во-
єнного стану на підставі порівняння провідних показників діяльності закладів охорони здоров’я (ЗОЗ) залежно від 
кількості пологів на рік з урахуванням типу закладу в госпітальному окрузі.
Матеріали та методи. Проаналізовані дані форм статистичної звітності № 21 та № 20 Центру громадського здоров’я 
Міністерства охорони здоров’я України. Для порівняння вибрані дані статистичних форм за 2019 р. як останній рік пе-
ред пандемією СOVID-19 та війною в Україні та за 2023 р. як повний рік воєнного стану, зумовленого війною з росією.
Порівняння показників діяльності обраховано окремо для трьох груп ЗОЗ (Івано-Франківська, Житомирська, Чер-
нігівська області) залежно від кількості пологів на рік, а саме: до 1-ї групи увійшли 22 ЗОЗ з кількістю до 300 пологів 
на рік, до 2-ї групи – 23 ЗОЗ, у який відбулось 300–1500 пологів на рік, до 3-ї групи – 10 медичних установ з кількістю 
більше 1500 пологів на рік. 
Математичні розрахунки здійснено за допомогою пакета «MedCalc® Statistical Software version 22.009». 
Результати. Аналіз отриманих результатів свідчить про достовірне зменшення середньої кількості пологів у ЗОЗ 
з кількістю пологів більше 1500 на рік (р < 0,05) під час воєнного стану в Україні, введеного через війну з росі-
єю. У цей період зросла кількість ЗОЗ у групі до 300 пологів, серед яких переважну більшість становлять загальні 
ЗОЗ госпітального округу. У зазначеній групі достовірно зменшилася частка фізіологічних пологів (з 76,3 ± 8,9% у 
2019 р. до 67,8 ± 7,0% у 2023 р.; р = 0,023). 
У групах ЗОЗ з кількістю пологів до 300 та 300–1500 на рік, які належать до кластерних ЗОЗ, достовірно зросла 
частка кесаревих розтинів (з 16,8 (12,4–24,4)% до 26,5 (23,7–29,0)% та з 19,2 (17,2–20,6)% до 25,3 (24,1–26,1)% 
відповідно; р < 0,001). У групі ЗОЗ з кількістю пологів 300–1500 на рік зменшилася кількість акушерських операцій 
на 1 пологи (з 1,72 ± 0,62 до 1,25 ± 0,27; p<0,05) на тлі зростання частки кесаревих розтинів. У групах ЗОЗ з кількіс-
тю пологів 300–1500 та більше 1500 на рік достовірно зменшилася середня кількість пологів на 1 акушера-гінеколога 
(з 87,2 ± 21,4 до 63,6 ± 21,0 та з 114,1 ± 22,1 до 80,3 ± 18,1 відповідно; p < 0,05).
Висновки. Під час воєнного стану в Україні у ЗОЗ, які надають перинатальну допомогу, залежно від кількості пологів 
змінилися показники діяльності: зменшилася середня кількість пологів на рік та навантаження на 1 акушера-гінеко-
лога, зросла частка ЗОЗ з кількістю пологів до 300 на рік та частка кесаревих розтинів від загальної кількості пологів. 
Визначені негативні тенденції потребують вжиття заходів з поліпшення доступності та якості медичної допомоги вагітним, 
роділлям та породіллям у госпітальному окрузі та ефективного використання кадрових ресурсів в умовах воєнного стану.
Ключові слова: заклади охорони здоров’я, госпітальний округ, перинатальна допомога, показники діяльності, пологи, 
кесарів розтин, акушери-гінекологи, педіатри-неонатологи. 

Features of the organization of perinatal care in Ukraine under the conditions of the state of martial
T. a. Vezhnovets, O. V. Korotky, T. M. Orabina, V. H. Gur’yanov, N. V. Gerevich, D. O. Hovseev, 
Yu. P. Vdovychenko 

The objective: the purpose of the study was to determine the specifics of the organization of perinatal care in Ukraine under 
martial law, based on a comparison of the leading indicators of health care facilities (HСРs) depending on the number of births 
per year, taking into account the type of facility in the hospital district.
Materials and methods. The data of statistical reporting forms No. 21 and No. 20 of the Public Health Center of the Ministry 
of Health of Ukraine were analyzed. For comparison, the data of statistical forms for 2019, as the last year before the СOVID-19 
pandemic and the war in Ukraine, and 2023, as a full year of martial law caused by the war with rf, were selected. 
The comparison of activity indicators was carried out separately for three groups of health centers (Ivano-Frankivsk, Zhytomyr, 
Chernihiv regions) depending on the number of labors per year, that is: up to 300 labors (group 1, n = 22), 300–1500 labors 
(group 2, n = 23), more than 1500 labors (group 3, n = 10).
Mathematical calculations were performed using the «MedCalc® Statistical Software version 22.009» package.
Results. The analysis of the obtained results indicates a significant decrease in the average number of labors in health centers with 
more than 1,500 labors per year (p<0.05) during the period of martial law in Ukraine caused by the war with rf. During this period, 
the number of HCPs in the group increased to 300 deliveries, among which the vast majority are general HCPs of the hospital district. 
In this group, the number of physiological labors significantly decreased (from 76.3 ± 8.9 in 2019 to 67.8 ± 7.0 in 2023; (p = 0.023). 
In the groups of health centers with the number of labors up to 300 and 300–1500 per year, which belong to cluster health 
centers, the proportion of caesarean sections increased significantly (from 16.8 (12.4–24.4)% to 26.5 (23.7–29.0)% and from 
19.2 (17.2–20.6)% to 25.3 (24.1–26.1)%, respectively p < 0.001). Surgical delivery per 1 labor (from 1.72 ± 0.62 to 1.25 ± 0.27; 
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p < 0.05) against the background of an increase in the proportion of cesarean sections. In the groups of health centers with 
the number of deliveries of 300–1500 and more than 1500 per year, the number of deliveries per 1 obstetrician decreased 
significantly (from 87.2 ± 21.3 to 63.6 ± 21.0 and from 114.1 ± 22.1 to 80.3 ± 18.1, respectively; p < 0.05).
Conclusions. During the period of martial law in Ukraine, the activity indicators of health centers that provide perinatal care 
changed depending on the number of labors: the number of labors per year and the workload per 1 obstetrician-gynecologist 
decreased, the share of health care centers with the number of births up to 300 per year and the share of cesarean deliveries 
increased in the total number of births. 
The identified negative trends require taking measures to improve the availability and quality of medical care for pregnant women, 
women in labor and women in labor in the hospital district and the effective use of human resources in the conditions of martial law.
Keywords: health care providers, hospital district, perinatal care, activity indicators, childbirth, cesarean section, obstetrician-
gynecologists, neonatologists.

За даними Міністерства охорони здоров`я України, з 
початку повномасштабної війни росія систематично 

обстрілює цивільну інфраструктуру України, включаю-
чи медичні заклади. Так, починаючи з 24 лютого 2022 р. 
до 22 липня 2024 р., внаслідок цих атак було пошкодже-
но 1642 медичних об’єкти 676 закладів охорони здоров’я, 
а 214 об’єктів 99 закладів охорони здоров’я — зруйно-
вано повністю [1]. За даними організації Physicians for 
Human Rights («Лікарі за права людини») руйнування 
інфраструктури охорони здоров’я не тільки порушує 
закони війни, а й обмежує доступ мешканців громад до 
життєво необхідної медичної допомоги [2–5]. 

Коли заклади охорони здоров’я є об’єктами атак, 
пацієнти остерігаються звертатися по медичну допо-
могу, наражаючи себе на ризик ускладнень. Жінки та 
дівчата, зокрема, можуть бути позбавлені гінекологіч-
ної та акушерської допомоги через дефіцит медичних 
послуг, безпеки та воєнні дії. Руйнування закладів 
охорони здоров’я зумовлює обмеження доступності 
до медичної допомоги населенню України, особливо 
жіночого та дитячого [6–10].

Організація доступної та якісної перинатальної 
допомоги завжди була в центрі уваги системи охо-
рони здоров’я в Україні відповідно до досягнення ці-
лей сталого розвитку Організації Об’єднаних Націй 
[11–13] та вітчизняних стратегій щодо збереження 
репродуктивного здоров’я та поліпшення демогра-
фічної ситуації в Україні [14]. Медична, соціальна 
та економічна доцільність постійного моніторингу 
стану та якості медичної допомоги у сегменті пери-
натальної допомоги зумовлена актуальністю питання 
народження здорової дитини в кожній сім’ї. 

Зрозуміло, що поява потужного негативного зов-
нішнього чинника, а саме таким є довготривалий вій-
ськовий конфлікт, вимагає ретельного вивчення та 
аналізу. Таких даних обмаль, і стосуються вони мен-
ших за тривалістю та інтенсивністю воєнних конфлік-
тів і здебільшого віддалених наслідків (як приклад, 
вивчення стану фізичного та психічного здоров’я ді-
тей, які народилися під час воєнного конфлікту), а не 
функціонування системи охорони здоров’я під час ін-
тенсивного та тривалого бойового зіткнення. А це свід-
чить, що такий досвід є унікальним та, на жаль, таким, 
який можна дослідити у режимі «реального часу».

Мета дослідження: визначення особливостей ор-
ганізації надання перинатальної допомоги в Україні в 
умовах воєнного стану на підставі порівняння основ-
них показників діяльності закладів охорони здоров’я 
(ЗОЗ) залежно від кількості пологів на рік з урахуван-
ням типу закладу в госпітальному окрузі.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження виконано в рамках науково-дослідної ро-

боти «Оцінка стану регіоналізації перинатальної допомоги 
в регіонах у контексті перинатального ризик-менеджмен-
ту новонароджених, маршрутизації пацієнтів за іденти-
фікованими ризиками. Оцінка матеріально-технічної, ор-
ганізаційно-аналітичної, методичної та навчальної спро-
можності перинатальних центрів» (номер державної ре-
єстрації 0123U103032, термін виконання 2023–2024 рр.). 

Проаналізовані дані форми звітності № 21 «Звіт 
про медичну допомогу вагітним, роділлям та породіл-
лям за 2019 та 2023 рік» та форми звітності № 20 «Звіт 
юридичної особи незалежно від її організаційно-пра-
вової форми та фізичної особи-підприємця, які про-
вадять господарську діяльність із медичної практики, 
за 2019 та 2023 рік» Центру громадського здоров’я Мі-
ністерства охорони здоров’я (МОЗ) України [15]. Для 
порівняння вибрані дані статистичних форм за два 
роки, а саме: 2019 р. як останній рік перед пандемією 
СOVID-19 і війною в Україні та 2023 р. як повний рік 
воєнного стану, зумовленого війною з росією. 

Дослідження проведено за формами звітності за 
наведені роки для закладів охорони здоров’я, які нада-
вали перинатальну допомогу під час пологів в Івано-
Франківській, Житомирській, Чернігівській областях. 
Вибір зазначених областей зумовлений переміщенням 
частини населення у зв’язку з бойовими діями (Іва-
но-Франківська область) та частковою тимчасовою 
окупацією територій (Чернігівська, Житомирська об-
ласті) у 2022 р., а також відповідно до затвердженого 
дизайну проєкту дослідження. 

Це дозволяє провести аналіз впливу на ЗОЗ змін 
показників навантаження на заклади, а саме – числа 
звернень у зв’язку з вимушеним переміщенням насе-
лення (зменшення числа в регіонах з частковою окупа-
цією та збільшення – в регіонах, куди особи внутрішні 
переселенці переміщувалися). Отримані дані порів-
няні зі сталим періодом (2019 р.) до додаткового на-
вантаження COVID-19 та початку активних бойових 
дій на території України в 2022 р. на тлі вже існуючого 
військового конфлікту з 2014 р. 

Порівняння показників діяльності проведено окре-
мо для трьох груп ЗОЗ залежно від кількості пологів 
на рік, а саме: до 300 пологів (1-а група, n = 22), 300–
1500 пологів (2-а група, n = 23), більше 1500 пологів 
(3-я група, n = 10). Порівняння показників за 2019 р. та 
2023 р. здійснювали у кожній групі окремо. 

За даними 2019 р., до 1-ї групи увійшли 8 ЗОЗ із 
середньою кількістю пологів 183 ± 69 на рік, до 2-ї 
групи – 14 ЗОЗ із середньою кількістю пологів 563 
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(447–676) на рік, до 3-ї групи – 5 ЗОЗ із середньою 
кількістю пологів 2742 ± 428 на рік. 

За даними 2023 р., до 1-ї групи увійшли 6 кластер-
них ЗОЗ та 8 загальних ЗОЗ із середньою кількістю 
пологів 170 ± 71 на рік, до 2-ї групи – 9 кластерних 
ЗОЗ із середньою кількістю пологів 524 (398–683) на 
рік, до 3-ї групи – 3 надкластерні ЗОЗ (перинатальні 
центри) та 2 кластерних ЗОЗ із середньою кількістю 
пологів 1883 ± 150 на рік. 

Для аналізу використані такі показники:
- кількість пологів, 
- частка нормальних пологів, 
- частка багатоплідних пологів, 
- кількість прееклампсій, еклампсій на 1000 пологів, 
- частка недоношених від усіх новонароджених, 
- частка новонароджених з масою тіла до 1000 г, 
- коефіцієнт неонатальної смертності, 
- коефіцієнт мертвонароджуваності, 
- коефіцієнт антенатальної смертності,
- частка новонароджених, переведених до інших ЗОЗ, 
- кількість пологових травм на 1000 новонароджених, 
- кількість розладів дихальної системи, що вини-

кають у перинатальний період, на 1000 новона-
роджених, 

- тривалість перебування на ліжку для вагітних та 
патології вагітних, 

- коефіцієнт зайнятості ліжка для вагітних та пато-
логії вагітних, 

- кількість акушерських операцій на 1 пологи, 
- частка кесаревих розтинів від загальної кількості 

пологів. 

Крім того, для аналізу використані дані про кіль-
кість пологів на 1 акушера-гінеколога, кількість ново-
народжених на 1 педіатра-неонатолога.

У випадку нормального закону розподілу дані на-
ведені у вигляді  ± SD, у випадку закону розподілу, 
відмінного від нормального, – у вигляді Me (QI – QIII). 
Порівняння показників здійснено у випадку нормаль-
ного закону розподілу за критерієм Стьюдента, у ви-
падку закону розподілу, відмінного від нормального, – 
за критерієм Манна–Уїтні. 

Результати прийнято статистично достовірними при 
значеннях р<0,05. Розрахунки здійснено за допомогою 
пакета «MedCalc® Statistical Software version 22.009». 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Установлено, що для 1-ї групи ЗОЗ (табл. 1) харак-
терна велика частка нормальних пологів у 2019 р. та 
2023 р. (76,3 ± 8,9% та 67,8 ± 7,0% відповідно) від усіх по-
логів з достовірною тенденцією до зменшення у 2023 р. 
(p = 0,023). Крім того, для зазначеної групи характерна 
незначна частка недоношених новонароджених – 1,75 
(1,23–2,175)% та 2,095 (0,69–5,74)% від загальної кіль-
кості новонароджених, відсутність новонароджених з 
масою тіла до 1000 г, відсутність випадків неонатальної 
смерті новонароджених, незначний коефіцієнт мертво-
народжуваності та антенатальної смертності, незначний 
коефіцієнт зайнятості ліжка для вагітних.

Аналіз представлених даних свідчить про відсутність 
достовірних змін показників у 1-й групі у 2023 р. порівня-
но з 2019 р., серед яких: середня кількість пологів, частка 

Показник 2019 р., n = 8 2023 р., n = 14 p

Середня кількість пологів на рік 183 ± 69 170 ± 71 0,688

Частка нормальних пологів, % 76,3 ± 8,9 67,8 ± 7,0 0,023*

Частка багатоплідних пологів, % 0,30 ± 0,27 0,60 ± 0,69 0,265

Середня кількість прееклампсій, еклампсій на 1000 пологів 10,18 (0–24,95) 10,02 (0–29,66) >0,999

Частка недоношених від усіх новонароджених, % 1,75 (1,23–2,175) 2,095 (0,69–5,74) 0,472

Частка новонароджених з масою тіла до 1000 г, % 0 (0–0) 0 (0–0) >0,999

Коефіцієнт неонатальної смертності 0 (0–0) 0 (0–0) >0,999

Коефіцієнт мертвонароджуваності 0 (0–3,63) 0 (0–8,47) 0,384

Коефіцієнт антенатальної смертності 0 (0–0) 0 (0–8,47) 0,137

Середня кількість пологових травм на 1000 новонароджених 0 (0–10,43) 0 (0–0) 0,317

Середня кількість розладів дихальної системи, що виникають у 
перинатальний період, на 1000 новонароджених

4,92 (0–14,52) 18,05 (0–28,57) 0,208

Частка переведених до інших ЗОЗ, % 2,78 ± 2,12 3,51 ± 2,27 0,466

Середня кількість акушерських операцій на 1 пологи 2,48 ± 1,12 1,80 ± 0,79 0,11

Середня тривалість перебування на ліжку для вагітних, дні 4,67 ± 0,90 4,43 ± 2,09 0,763

Середня тривалість перебування на ліжку для патології вагітних, дні 13,1 ± 5,0 8,6 ± 4,1 0,046*

Коефіцієнт зайнятості ліжка для вагітних 30,6 (18,4–44,7) 22,9 (18,0–30,0) 0,365

Коефіцієнт зайнятості ліжка для патології вагітних 55,4 ± 30,2 53,2 ± 29,2 0,877

Частка кесаревих розтинів від загальної кількості пологів, % 16,8 (12,4 – 24,4) 26,5 (23,7 – 29,0) 0,006*

Середня кількість пологів на 1 акушера-гінеколога у відділенні 
для вагітних та патології вагітних

49,0 ± 21,0 37,3 ± 19,1 0,212

Середня кількість дітей на 1 педіатра-неонатолога (фізичну особу) 126,7 ± 86,4 128,3 ± 98,2 0,974

Примітка. * – Достовірні відмінності при р<0,05.

Таблиця 1
Порівняння показників діяльності ЗОЗ з кількістю пологів до 300 на рік у 2019 р. та 2023 р.
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багатоплідних пологів, середня кількість прееклампсій, 
еклампсій на 1000 пологів, частка недоношених від усіх 
новонароджених, частка новонароджених з масою тіла 
до 1000 г, коефіцієнт неонатальної смертності, коефіцієнт 
мертвонароджуваності, коефіцієнт антенатальної смерт-
ності, частка переведених до інших ЗОЗ, середня кількість 
пологових травм на 1000 новонароджених, середня кіль-
кість розладів дихальної системи, що виникають у перина-
тальний період, на 1000 новонароджених, середня трива-
лість перебування на ліжку для вагітних, коефіцієнт зайня-
тості ліжка для вагітних на ліжку для патології вагітності. 

Стабільні значення мають середня кількість пологів 
на 1 акушера-гінеколога у відділенні для вагітних та се-
редня кількість дітей на 1 педіатра-неонатолога (фізичну 
особу); р>0,05. Середня кількість пологів на 1 гінеколо-
га у 2023 р. становила 37,3 ± 19,1, у 2019 р. – 49,0 ± 21,0 
(p > 0,05). Тобто наведені показники діяльності ЗОЗ 1-ї 
групи майже не змінилися у 2023 р. порівняно з 2019 р.

Порівняно з 2019 р. у 2023 р. достовірно зменшила-
ся середня тривалість днів перебування на ліжку для 
патології вагітних (13,1 ± 5,0 та 8,6 ± 4,1 відповідно; 
р = 0,046) і достовірно зросла частка кесаревих розти-
нів від загальної кількості пологів (16,8 (12,4–24,4)% 
та 26,5 (23,7–29,0)% відповідно; р = 0,006). 

Аналіз показників у 2-й групі ЗОЗ з кількістю поло-
гів 300–1500 на рік (табл. 2) свідчить про те, що порів-
няно з 2019 р. у 2023 р. достовірно зменшилася середня 
кількість акушерських операцій на 1 пологи (1,72 ± 0,62 
та 1,25 ± 0,27% відповідно; р = 0,05), зросла частка кесаре-
вих розтинів від загальної кількості пологів (19,2 (17,2–
20,6)% та 25,3 (24,1–26,1)% відповідно; р < 0,001), змен-

шилася середня кількість пологів на 1 гінеколога у відді-
ленні для вагітних та патології вагітних (87,2 ± 21,3% та 
63,6 ± 21,0% відповідно; р < 0,05), зменшилася середня 
тривалість днів перебування на ліжку для патології ва-
гітних (13,16 (11,35–15,72) та 7,96 (7,09–9,64) відповід-
но; р < 0,001), а також зменшився коефіцієнт зайнятості 
зазначеного ліжка (68,6 ± 18,0 та 42,1 ± 18,3; p < 0,01). 

У 2-й групі спостерігається також тенденція до 
зменшення середньої кількості розладів дихальної сис-
теми, що виникають у перинатальний період, на 1000 
новонароджених (14,5 ± 12,1 та 27,5 ± 23,3; р = 0,09) та 
певна тенденція до зменшення середньої тривалості 
днів перебування на ліжку для вагітних (4,44 (3,92–
5,79) та 3,96 (3,41–4,63); р = 0,08).

До 3-ї групи ЗОЗ увійшли у 2019 р. та 2023 р. 3 пе-
ринатальних центри надкластерного рівня та 2 ЗОЗ з 
числа багатопрофільних кластерних лікарень з кіль-
кістю пологів більше 1500 на рік. У цій групі кількість 
ЗОЗ у 2019 р. та 2023 р. була однакова. Проте у 2023 р. 
середня кількість пологів у цих ЗОЗ скоротилася май-
же на третину (-31,32%) – з 2742 ± 428 пологів у 2019 р. 
до 1883 ± 150 пологів; р < 0,001 (табл. 3). 

Аналіз показників, які характеризують організацію 
та якість перинатальної допомоги, у перинатальних 
центрах з кількістю пологів більше 1500 на рік у 2019 р. 
та 2023 р. свідчить про достовірне зменшення у 2023 р. 
частки переведених до інших закладів (5,92 ± 4,37% та 
1,42 ± 0,66% відповідно; р < 0,05), середньої тривалості 
днів перебування на ліжку для патології вагітних (21,10 
(19,07–23,37) та 5,53 (4,42–11,02) відповідно; р = 0,02), 
коефіцієнта зайнятості ліжка для вагітних (65,1±15,8 та 

Показник 2019 р., n = 14 2023 р., n = 9 p

Середня кількість пологів на рік 563 (447–676) 524 (398–683) 0,73

Частка нормальних пологів, % 69,2 (65,9–75,1) 66,4 (56,4–69,6) 0,18

Частка багатоплідних пологів, % 0,52 ± 0,43 0,62 ± 0,43 0,6

Середня кількість прееклампсій, еклампсій на 1000 пологів 19,6 ± 15,7 27,7 ± 23,8 0,33

Частка недоношених від усіх новонароджених, % 2,36 ± 1,67 3,56 ± 1,93 0,13

Частка новонароджених з масою тіла до 1000 г, % 0 (0–0,120) 0 (0–0,135) 0,88

Коефіцієнт неонатальної смертності 0 (0–1,190) 0,97 (0–2,235) 0,22

Коефіцієнт мертвонароджуваності 3,76 ± 3,91 3,34 ± 3,01 0,79

Коефіцієнт антенатальної смертності 0 (0–5,30) 2,36 (0–3,53) 0,84

Частка переведених до інших ЗОЗ, % 3,46 (2,09–4,62) 3,44 (2,30–10,86) 0,52

Середня кількість пологових травм на 1000 новонароджених 0 (0–5,6) 0 (0–19,0) 0,64

Середня кількість розладів дихальної системи, що виникають у 
перинатальний період, на 1000 новонароджених

14,5 ± 12,1 27,5 ± 23,3 0,09

Середня тривалість перебування на ліжку для вагітних, дні 4,44 (3,92–5,79) 3,96 (3,41–4,63) 0,08

Середня тривалість перебування на ліжку для патології вагітних, дні 13,16 (11,35–15,72) 7,96 (7,09–9,64) <0,001*

Коефіцієнт зайнятості ліжка для вагітних 44,9 ± 16,7 39,3 ± 20,9 0,49

Коефіцієнт зайнятості ліжка для патології вагітних 68,6 ± 18,0 42,1 ± 18,3 0,01*

Середня кількість акушерських операцій на 1 пологи 1,72 ± 0,62 1,25 ± 0,27 0,05*

Частка кесаревих розтинів від загальної кількості пологів, % 19,2 (17,2–20,6) 25,3 (24,1–26,1) <0,001*

Середня кількість пологів на 1 акушера-гінеколога у відділенні для 
вагітних та патології вагітних

87,2 ± 21,3 63,6 ± 21,0 0,05*

Середня кількість дітей на 1 педіатра-неонатолога (фізичну особу) 189,5 (127,7–267,2) 136,8 (107,4–204,5) 0,27

Примітка. * – Достовірні відмінності при р < 0,05.

Таблиця 2
Результати аналізу показників діяльності ЗОЗ з кількістю пологів 300–1500 на рік у 2019 р. та 2023 р.
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39,3±13,9; р = 0,03), середньої кількості пологів на 1 аку-
шера-гінеколога у відділенні для вагітних та патології 
вагітних (114,1 ± 22,1 та 80,3 ± 18,1 відповідно; р < 0,05).

Аналіз отриманих результатів свідчить про достовір-
не зменшення середньої кількості пологів у період воєн-
ного стану в Україні, спричиненого повномасштабною 
російсько-українською війною, у ЗОЗ 3-ї групи з кількіс-
тю пологів більше 1500 на рік (р < 0,05). У 2023 р. порів-
няно з 2019 р. у досліджуваних трьох областях України 
залишились лише 5 ЗОЗ з кількістю пологів більше 1500 
на рік, серед яких 3 перинатальних центри та 2 ЗОЗ з 
числа потужних багатопрофільних кластерних лікарень.

У той самий час у загальних та кластерних ЗОЗ 
(1-а та 2-а групи) з кількістю пологів до 1500 на рік 
середня кількість пологів достовірно не змінилася 
(р > 0,05). Проте в цих групах змінилася кількість 
ЗОЗ, показники яких порівнювали, через зменшен-
ня кількості пологів. Так, у 1-й групі кількість ЗОЗ 
зросла з 8 до 14, а в 2-й групі скоротилася з 14 до 9, що 
свідчить про зменшення кількості пологів у цих ЗОЗ. 
Водночас у 2023 р. у ЗОЗ з кількістю пологів більше 
1500 на рік сконцентрована переважна більшість по-
логів у досліджуваних госпітальних округах. 

Порівняння середньої кількості пологів по ЗОЗ 
свідчить про її зменшення в усіх ЗОЗ. Привертає на себе 
увагу, що у великих ЗОЗ (3-я група) середня кількість 
пологів достовірно зменшилася на третину (2742 ± 428 
проти 1883 ± 150; р < 0,001). Це явище зумовлено за-
гальною тенденцією до зменшення кількості пологів в 
Україні [16]. 

У період воєнного стану на тлі зменшення середньої 
кількості пологів у 1-й групі ЗОЗ з кількістю до 300 по-
логів на рік відбулося зменшення частки фізіологічних 
пологів з 76,3 ± 8,9% у 2019 р. до 67,8±7,0% у 2023 р. 
(р = 0,023). Тобто частка ускладнених пологів у загаль-
них ЗОЗ достовірно зросла. В інших групах достовірного 
зменшення частки фізіологічних пологів не виявлено. 

Крім того, у 2023 р. порівняно з 2019 р. у 3-й гру-
пі достовірно зменшився коефіцієнт зайнятості ліжка 
для вагітних (65,1 ± 15,8 та 39,3 ± 13,9; р = 0,03). Ймо-
вірно, це зумовлено певним обмеженням під час війни 
територіальної доступності перинатальної допомоги 
для вагітних у великих перинатальних центрах. 

У 2023 р. виявлено достовірне зменшення серед-
ньої тривалості перебування на ліжку для патології ва-
гітних в усіх трьох групах ЗОЗ незалежно від кількості 
пологів (р < 0,05; рисунок).

Особливо привертає на себе увагу факт зменшення у 
2023 р. середньої тривалості перебування на ліжку у від-
діленні патології вагітних у ЗОЗ 3-ї групи (перинатальні 
центри та багатопрофільні лікарні), де зазначена трива-
лість зменшилася з 21,10 (19,07–23,37) доби у 2019 р. до 
5,53 (4,42–11,02) доби у 2023 р. Це зумовлено зростанням 
ролі ефективної організації спостереження вагітних під 
час перебігу гестації в амбулаторних умовах відповідно до 
розроблених клінічних протоколів та стандартів [17–19]. 
У той самий час достовірне зменшення коефіцієнта за-
йнятості ліжка у відділенні патології вагітних визначено 
лише в 2-й групі кластерних ЗОЗ (р < 0,05). У 1-й та 3=й 
групах зазначений коефіцієнт достовірно не змінився.

Показник 2019 р., n = 5 2023 р., n = 5 p

Середня кількість пологів на рік 2742 ± 428 1883 ± 150 <0,001

Частка нормальних пологів, % 55,8 ± 14,1 50,6 ± 12,8 0,56

Частка багатоплідних пологів, % 1,94 ± 1,18 2,04 ± 1,09 0,9

Середня кількість прееклампсій, еклампсій на 1000 пологів 65,4 ± 51,4 73,5 ± 57,2 0,82

Частка недоношених від усіх новонароджених, % 5,34 ± 4,62 8,04 ± 4,92 0,4

Частка новонароджених з масою тіла до 1000 г, % 0,74 (0–0,78) 0,60 (0–0,73) 0,52

Коефіцієнт неонатальної смертності 0 (0–9,54) 0 (0–6,42) 0,64

Коефіцієнт мертвонароджуваності 5,68 ± 3,55 6,34 ± 4,86 0,81

Коефіцієнт антенатальної смертності 3,37 ± 3,78 6,23 ± 4,78 0,32

Частка переведених до інших ЗОЗ, % 5,92 ± 4,37 1,42 ± 0,66 0,05

Середня кількість пологових травм на 1000 новонароджених 24,7 ± 7,3 30,8 ± 21,3 0,56

Середня кількість розладів дихальної системи, що виникають у 
перинатальний період, на 1000 новонароджених

38,0 ± 24,4 114,9 ± 83,7 0,08

Середня тривалість перебування на ліжку для вагітних, дні 5,96 ± 2,31 4,52 ± 1,43 0,27

Середня тривалість перебування на ліжку для патології вагітних, дні 21,10 (19,07–23,37) 5,53 (4,42–11,02) 0,02

Коефіцієнт зайнятості ліжка для вагітних 65,1 ± 15,9 39,3 ± 13,9 0,03

Коефіцієнт зайнятості ліжка для патології вагітних 81,0 ± 20,7 61,1 ± 5,7 0,11

Середня кількість акушерських операцій на 1 пологи 1,44 (1,17–1,92) 1,5 (1,36–1,77) 0,84

Частка кесаревих розтинів від загальної кількості пологів, % 27,9 (25,7–39,2) 29,5 (27,3–44,1) 0,42

Середня кількість пологів на 1 акушера-гінеколога у відділенні для 
вагітних та патології вагітних

114,1 ± 22,1 80,3 ± 18,1 0,05

Середня кількість новонароджених на 1 педіатра-неонатолога 
(фізичну особу)

225,0 ± 91,9 170,8 ± 57,4 0,3

Таблиця 3
Порівняння показників діяльності ЗОЗ з кількістю пологів більше 1500 на рік у 2019 р. та 2023 р.

Примітка. * – Достовірні відмінності при р < 0,05.
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У 2023 р. порівняно з 2019 р. у 1-й та 2-й групах ЗОЗ 
достовірно зросла частка кесаревих розтинів, а саме: в 1-й 
групі ЗОЗ з кількістю пологів до 300 на рік з 16,8 (12,4–
24,4)% до 26,5(23,7–29,0)%; р = 0,006 та з 19,2 (17,2–20,6)% 
до 25,3 (24,1–26,1)%; р < 0,001 відповідно. Причиною цьо-
го може бути зміна структури захворюваності, на тлі якої 
відбувається гестаційний процес (зростання частки перед-
існуючих вагітності соматичних захворювань, збільшення 
середнього віку настання першої вагітності, а отже, вже на-
явна гінекологічна патологія, яка ускладнює перебіг геста-
ції та погіршує прогноз доношування до пологів). 

Також ймовірною причиною зростання частки па-
тологічних пологів у ЗОЗ 1-ї групи може бути невели-
ка кількість пологів і, як наслідок, часткова втрата про-
фесійного практичного досвіду в акушерів-гінекологів 
при веденні кожного окремого клінічного випадку. 
Слід, однак, зауважити, що тенденція до зростання рів-
ня оперативного розродження є загальносвітовою [20].

У 2023 р. порівняно з 2019 р. у 2-й та 3-й групах ЗОЗ 
з кількістю пологів 300–1500 та більше 1500 на рік досто-
вірно зменшилася середня кількість пологів на 1 акуше-
ра-гінеколога (p < 0,05): з 87,2 ± 21,3 до 63,6 ± 21,0 у 2-й 
групі та з 114,1 ± 22,1 до 80,3 ± 18,1 у 3-й групі відповідно. 
Ймовірно, це є наслідком появи чіткого розмежування по-
казань до госпіталізації у ЗОЗ різного рівня, а саме: роз-
родження вагітних з фізіологічним перебігом вагітності та 
позитивним прогнозом щодо пологів у ЗОЗ 1-ї та 2-ї груп 
та госпіталізація вагітних з ускладненим перебігом вагіт-
ності (частка яких зазвичай є меншою у загальній кількос-
ті вагітностей) у ЗОЗ 3-ї групи [19]. Це відповідає плану 
регіоналізації перинатальної допомоги в Україні [21].

Доведено, що перенесення акценту лікування жінок 
з екстрагенітальними захворюваннями, ускладнення-
ми вагітності і пологів на ЗОЗ ІІІ рівня перинатальної 
допомоги є резервом зниження перинатальної і мате-
ринської смертності в країні [21] та відповідає вже ста-

Середня тривалість перебування на ліжку для патології вагітних у трьох групах ЗОЗ залежно від кількості пологів 
у 2019 та 2023 рр., дні

лим світовим трендам організації медичної допомоги 
вагітним, роділлям та новонародженим [22–25]. 

Водночас слід наголосити, що менша кількість вагітних 
у ЗОЗ 3-ї групи, а як наслідок, і кількість пологів на 1 лі-
каря, є правильною та позитивною тенденцією, оскільки 
тяжкість таких клінічних випадків для лікарів всіх спеці-
альностей (акушери-гінекологи, анестезіологи та педіа-
три-неонатологи) зумовлює необхідність витрат більшої 
кількості ресурсів для досягнення позитивного результату. 
У той самий час у 2-й групі ЗОЗ зменшилася кількість аку-
шерських операцій на 1 пологи, що свідчить про поліпшен-
ня існуючої системи розподілу вагітних за групами низь-
кого чи високого перинатального та акушерського ризику, 
який має бути переглянутий декілька разів за час гестації: 
до 12 тиж вагітності, у 24–26 тиж вагітності, у 32–34 тиж 
вагітності та по досягненні терміну доношеності, тобто у 
37 тиж вагітності. Під час воєнного стану в усіх ЗОЗ від-
булося зменшення кількості акушерських операцій на 1 
лікаря на тлі зростання частоти кесаревих розтинів.

Низьке навантаження (середня кількість пологів) 
на 1 лікаря в ЗОЗ 1-ї групи може становити ризик для 
якості перинатальної допомоги внаслідок втрати необ-
хідних професійних навичок лікарями цих ЗОЗ.

ВИСНОВКИ
У період воєнного стану в Україні у закладах охоро-

ни здоров’я (ЗОЗ), які надають перинатальну допомо-
гу, залежно від кількості пологів змінилися показники 
діяльності: зменшилася середня кількість пологів та 
навантаження на 1 акушера-гінеколога, зросли частка 
ЗОЗ з кількістю пологів до 300 на рік та частота кеса-
ревих розтинів. Визначені негативні тенденції потре-
бують вжиття заходів щодо поліпшення доступності 
та якості медичної допомоги вагітним, роділлям та по-
роділлям у госпітальному окрузі та ефективного вико-
ристання кадрових ресурсів в умовах воєнного стану.
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Хвороба Лайма як міждисциплінарна проблема
С. Р. Туряниця1,2, С. М. Туряниця1, О. О. Корчинська1, Н. О. Лоя1,3, Т. Р. Шуміліна1,4

1Ужгородський національний університет 
2КНП «Центр легеневих хвороб» Закарпатської обласної ради, м. Ужгород 
3МЦ «Плюсмед», м. Ужгород 
4КНП «Берегівська лікарня імені Бертолона Ліннера Берегівської міської ради»

Хвороба Лайма (ХЛ) є однією з найпоширеніших трансмісивних хвороб, проте її перебіг та наслідки для здоров’я 
недостатньо вивчені. Наші знання про клінічні симптоми, діагностику та лікування обмежені через відсутність на-
дійних епідеміологічних досліджень і тривалого спостереження.
Пацієнти з підозрою на ХЛ мають надзвичайно різноманітні симптоми, включаючи лихоманку, висип, втому, біль у 
м’язах і суглобах, параліч обличчя та артрит. Тому клінічна картина ХЛ іноді нагадує інші патології (ревматологічні, 
аутоімунні захворювання, неврологічні розлади тощо).
Також описані рідкісні коінфекції з цим захворюванням, що передаються через укус кліща. Тому лікарям необхідно 
вчасно виявити це захворювання і скерувати пацієнта до інфекціоніста, адже неправильно встановлений діагноз у 
подальшому ускладнює вибір методу лікування і ще більше погіршує перебіг захворювання.
Мета дослідження: визначення актуальності ХЛ як міждисциплінарної проблеми.
Матеріали та методи. Використано методи бібліографічного та контент-аналізу літератури, порівняльного під-
ходу та синтезу, статистичного оброблення даних, а також семантичного групування щодо різноманітних аспектів 
симптоматики, діагностики та лікування ХЛ. Також проаналізовано 125 історій хвороб пацієнтів.
Результати. Виявлено, що серед 125 пацієнтів найбільш часто ХЛ проявляється симптомами, характерними для 
артритів різних локалізацій, синдрому Шегрена, синдрому Рейно, подагри, спондиліту. Серед пацієнтів перева-
жала вікова група 51–60 років (34,4 % – 43 хворих), далі – 31–40 років (18,4 % – 23 особи), 41–50 років (17,6 % – 
22 особи) та 61–70 років (12 % – 15 осіб).
Більше уражаються ХЛ жінки – 60 % (75), ніж чоловіки – 40 % (50). Найбільша кількість симптомів спостерігається 
у віковій групі 51–60 років – 34,4 % (43), а найменше висловлюють скарги пацієнти віком 10–20 років – 2.4 % (3).
Висновки. Сучасні діагностичні інструменти є ефективними, якщо їхня індикація та інтерпретація добре дотримані, 
інакше вони можуть призвести до встановлення неправильного діагнозу.
Лікування хвороби Лайма базується на антибіотикотерапії відповідно до її стадії та клінічних проявів. Тим не менш, немає 
чітких вказівок щодо лікування функціональних, постійних симптомів, які тривалий час спостерігаються у пацієнтів.
Ключові слова: хвороба Лайма, клініка, діагностика, лікування.

Lyme disease as an interdisciplinary problem
S. R. Turyanitsa, S. M. Turyanitsa, O. O. Korchynska, N. О. loya, T. R. Shumilina

Lyme disease (LD) is one of the most common transmissible diseases, but its course and outcomes for the health are poorly 
understood. Our knowledge of clinical symptoms, diagnosis and treatment is limited due to the lack of reliable epidemiological 
studies and long-term follow-up.
Patients with suspected LD have a wide variety of symptoms, including fever, rash, fatigue, muscle and joint pain, facial paraly-
sis and arthritis. Therefore, the clinical picture of LD sometimes resembles other pathologies (rheumatological, autoimmune 
diseases, neurological disorders, etc.).
Rare coinfections with this disease transmitted through a tick bite have been described also. Therefore, doctors need to diag-
nose this disease in time and refer the patient to an infectious disease specialist, because an incorrectly established diagnosis 
complicates the choice of a treatment method in the future and further worsens the course of the disease.
The objective: to determine the relevance of LD as an interdisciplinary problem.
Materials and methods: The methods of bibliographic and content analysis of the literature, comparative approach and syn-
thesis, statistical data processing, as well as semantic grouping regarding various aspects of symptoms, diagnosis and treatment 
of LD were used. 125 patient histories were also analyzed.
Results. It was found that among 125 patients LD is most often manifested by symptoms characteristic of arthritis of various lo-
calizations, Sjogren’s syndrome, Raynaud’s syndrome, gout, spondylitis. Among the patients the age group 51-60 years (34,4 % - 43 
patients) prevailed, followed by 31-40 years (18,4 % – 23 people), 41-50 years (17.6 % – 22 people), 61-70 (12 % – 15 persons) and.
Women are more affected by LD – 60 % (75) than men – 40% (50). The largest number of symptoms is observed in the age 
group of 51-60 years – 34.4 % (43), and the least complaints are expressed by patients aged 10-20 years – 2.4 % (3).
Conclusions. Modern diagnostic methods are effective if their indication and interpretation are well followed, otherwise they 
can lead to incorrect diagnosis.
Treatment of Lyme disease is based on antibiotic therapy according to its stage and clinical manifestations. However, there 
are no clear guidelines for the treatment of functional, persistent symptoms that patients experience over a long period of time.
Keywords: Lyme disease, clinic, diagnosis, treatment.
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Хвороба Лайма (ХЛ) є однією з найпоширеніших 
трансмісивних хвороб, її виявляють в усьому сві-

ті [1]. Останні дані свідчать про недостатнє виявлення 
та діагностику цього захворювання, а також підкреслю-
ють проблеми його діагностики та лікування у вагітних.

ХЛ спричинюють патогенні бактерії з комплек-
су видів Lyme Borrelia burgdorferi sensu lato, які 
передаються через укус інфікованих кліщів (Ixodes 
scapularis) [2, 3]. Початкова інокуляція кліщів у 
людей може спричинити ураження мігруючою ери-
темою (МЕ), також відомою як «яблучний висип», 
що може відрізнятися за розміром і морфологічни-
ми особливостями [4, 5]. Проте типова висипка на-
явна лише у 6–9 % випадків, а однорідна червона 
пляма - у 50–60 % випадків, тоді як 13–40 % випад-
ків прояву ХЛ не відповідають жодним задокумен-
тованим висипанням [6].

Нелікована хвороба може проявлятися різними 
симптомами, включаючи лихоманку, висип, втому, 
біль у м’язах і суглобах, параліч обличчя та артрит. Ін-
фекція може бути пов’язана з іншими неспецифічними 
симптомами [7], що ще більше ускладнює діагностику, 
і до 20 % інфікованих осіб можуть мати безсимптом-
ний або субклінічний перебіг. Діагноз ґрунтується на 
клінічних проявах, ймовірності контакту з кліщами та 
на лабораторних даних щодо антитіл [8].

Діагностичні протоколи відрізняються у різних 
країнах, але нещодавній огляд європейських і амери-
канських рекомендацій свідчить про загальний кон-
сенсус щодо рекомендації стандартного дворівневого 
серологічного підходу, коли МЕ відсутня [9].

ХЛ легко лікується 2–4-тижневим курсом пер-
оральних антибіотиків, однак якщо її не лікувати, 
це може мати довгострокові наслідки для суглобів, 
серця та нервової системи. Через несвоєчасні діа-
гностику та лікування ХЛ можуть спостерігатися 
такі симптоми, як біль, втома та відчуття «туману» 
у голові, що зберігаються протягом більше шести 
місяців [10]. Оскільки поточне дослідження зосе-
реджено на пацієнтах, важливо зазначити, що деякі 
автори досліджень рекомендують відмовитися від 
використання терміну «післялікувальний синдром 
хвороби Лайма (ПСХЛ)» для опису пацієнтів, у 
яких вираженість симптомів не зменшується піс-
ля застосування протоколів лікування, на користь 
«хронічної» чи «пізньої хвороби Лайма», оскільки 
ПСХЛ має більш вузьке значення [11, 12].

Наслідки ХЛ під час вагітності недостатньо ви-
вчені. Вагітність може посилити сприйнятливість 
до інфекцій через ослаблену імунну систему, а ін-
фекція під час вагітності може становити ризик для 
плода [13-15]. ХЛ є спірохетозною інфекцією, а інші 
спірохетозні інфекції, включаючи сифіліс і лепто-
спіроз, передаються внутрішньоутробно і можуть 
мати серйозні наслідки для плода та новонародже-
ного [16]. Даних про частоту інфікування серед ва-
гітних мало, і проблеми з діагностикою у поєднанні з 
поганим розумінням захворювання під час вагітнос-
ті можуть обмежити виявлення ХЛ у вагітних.

Існує обмежена кількість доказів щодо верти-
кальної передачі ХЛ та наслідків для здоров’я під 

час вагітності та для новонароджених [17], а також 
є значні прогалини у знаннях щодо внутрішньо-
утробної інфекції та несприятливих результатів по-
логів [1]. Однак потенційний ризик передачі ХЛ від 
вагітної до плода визнається Центрами контролю 
захворювань США (CDC), Міністерством охоро-
ни здоров’я Канади та Національними інститутами 
здоров’я (NIH) [18-20].

Недавній огляд 31 дослідження, що вивчають пере-
дачу ХЛ від вагітної до плода, виявив 15 повідомлень 
про вертикальну передачу борелій від вагітної до пло-
да. Ще в одному дослідженні автори вивчали наслідки 
ХЛ у пролікованих та вагітних, які відмовилися від 
антибіотикотерапії Лайм-бореліозу, при цьому вияви-
лося, що серед нелікованих пацієнток частота акушер-
ських та перинатальних ускладнень була вищою [21].

У людей вертикальна передача ХЛ до плода, но-
вонародженому була описана в опублікованих стат-
тях, тезах конференцій та медичних підручниках. До 
них входять 19 випадків вроджених інфекцій, у яких 
Borrelia burgdorferi (Bb) або види Borrelia були іден-
тифіковані у тканинах плода або немовляти під час 
розтину (після викидня, мертвонародження або неона-
тальної смерті) з використанням різних методів пря-
мого виявлення, таких, як посів, ПЛР, мікроскопія та 
специфічні гістологічні методи [22].

Повідомлялося про додаткові 15 випадків підозрю-
ваної або ймовірної вродженої інфекції Лайма та не-
сприятливих результатів [23], включаючи 2 випадки, 
коли Bb-специфічне антитіло було виявлено у спинно-
мозковій рідині немовлят зі специфічними симптома-
ми [24]. Крім того, описано 2 випадки живонароджен-
ня, у яких Bb було ідентифіковано за допомогою ПЛР 
у пуповинній крові немовлят, матері яких отримували 
лікування [25], і 1 випадок живонародження (двійня-
та), де один близнюк мав антитіла IgG та IgM до хво-
роби Лайма в пуповинній крові [26].

Bb також було виявлено у плацентах пацієнток, 
які під час вагітності отримували лікування [27], так 
і в тих, хто не лікувався [28]. Одне дослідження іден-
тифікувало Bb у плацентах 3 безсимптомних вагіт-
них, у яких антитіла до антигенів Bb були відсутні, 
що підкреслює важливість питання щодо можливос-
ті передачі спірохети від вагітної до плода при без-
симптомному перебігу захворювання і відсутності 
сероконверсії у вагітних [29].

ДНК Bb була ідентифікована за допомогою ПЛР у 
грудному молоці двох годуючих матерів, які не отри-
мували лікування ХЛ під час вагітності [30]. На сьо-
годні існує вкрай недостатня кількість даних про пе-
редачу ХЛ статевим шляхом [31], що підтверджено на 
моделях тварин і дослідженнях у людей [32].

Повідомляється, що несприятливі наслідки ва-
гітності, пов’язані з гестаційною ХЛ, включають 
плацентарну інфекцію, викидень, мертвонароджен-
ня, неонатальну смерть і внутрішньоутробну за-
тримку розвитку плода. Проте гетерогенний діапа-
зон наслідків для новонароджених включає недоно-
шеність, респіраторний дистрес, гіпербілірубінемію, 
гіпотонію, сепсис та ортопедичні, дерматологічні, 
урологічні, серцеві та офтальмологічні аномалії [33].
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В одному дослідженні було встановлено, що лі-
кування ХЛ під час вагітності знижує ймовірність 
ускладнень до 11 % порівняно з >50 % без лікуван-
ня [1]. Це свідчить про важливість діагностики та 
лікування ХЛ під час вагітності. Дослідники під-
креслили, що пацієнтки з нерозпізнаною або недіа-
гностованою ХЛ під час вагітності, яких не лікують 
від захворювання, повинні викликати найбільше за-
непокоєння у клініцистів.

Прогалини у знаннях щодо ХЛ під час вагітності 
пов’язані з відсутністю надійних епідеміологічних до-
сліджень і довготривалого спостереження [34].

Укус кліща без симптомів, які могли б свідчи-
ти про наявність бореліозу, не вимагає лікування 
протимікробними препаратами. Сероконверсія за 
відсутності симптомів не є ознакою захворювання. 
Під час вагітності може розглядатися профілактич-
не протимікробне лікування, якщо можливий вплив 
кліщів, але необхідна консультація інфекціоніста.

Рекомендації стосовно лікування хвороби Лай-
ма, що подані у табл. 1, 2, 3, зазначені у настанові, 
яку наводить експертний центр МОЗ України.

Симптоми Лікування Перша альтернатива Друга альтернатива

Хвороба Лайма без вог-
нищевих симптомів, але з 
МЕ та/або невогнищеви-
ми симптомами

Пероральний доксициклін: 
100 мг двічі на добу або 200 мг 
один раз на добу протягом 21 дня

Пероральний амоксицилін:
1 г 3 рази на добу протягом 
21 дня

Пероральний азитроміцин: 
500 мг на добу протягом 17 днів 
Примітка. Не використовуйте 
азитроміцин для лікування лю-
дей із серцевими порушеннями, 
пов’язаними з хворобою Лайма, 
через його вплив на інтервал Q–T.

Хвороба Лайма, що ура-
жає черепні нерви або пе-
риферійну нервову систе-
му (прояви моноартриту, 
полірадикулоневриту)

Пероральний доксициклін: 
100 мг двічі на добу або 200 мг 
один раз на добу протягом 21 дня

Пероральний амоксицилін: 
1 г 3 рази на добу протягом 
21 дня

—

Хвороба Лайма, що ура-
жає центральну нервову 
систему, – нейробореліоз 
(клінічна картина менінгі-
ту, енцефаліту, енцефа-
лопатії, дебюту вогнище-
вих симптомів)

Внутрішньовенний цефтріаксон: 
2 г двічі на добу або 4 г однора-
зово протягом 21 дня (якщо роз-
глядається можливість переходу 
на пероральне вживання, вико-
ристовуйте доксициклін)

Пероральний доксициклін: 
200 мг двічі на добу або 
400 мг один раз на добу про-
тягом 21 дня

—

Хвороба Лайма з артри-
том (Лайм-артрит)

Пероральний доксициклін: 
100 мг двічі на добу або 200 мг 
один раз на добу протягом 28 днів

Пероральний амоксицилін: 
1 г 3 рази на добу протягом 
28 днів

Внутрішньовенний цефтріаксон: 
2 г один раз на добу протягом 
28 днів

Хвороба Лайма з хроніч-
ним атрофічним акродер-
матитом

Пероральний доксициклін: 
100 мг двічі на добу або 200 мг 
один раз на добу протягом 28 днів

Пероральний амоксицилін: 
1 г 3 рази на добу протягом 
28 днів

Внутрішньовенний цефтріаксон: 
2 г один раз на добу протягом 
28 днів

Хвороба Лайма з карди-
том (Лайм-кардит)

Пероральний доксициклін: 
100 мг двічі на добу або 200 мг 
один раз на добу протягом 21 дня

Внутрішньовенний 
цефтріаксон: 
2 г один раз на добу протя-
гом 21 дня

—

Хвороба Лайма з карди-
том (Лайм-кардит) і по-
рушенням гемодинаміки

Внутрішньовенний цефтріаксон: 
2 г один раз на добу протягом 21 
дня (якщо розглядається мож-
ливість переходу на пероральне 
вживання, використовуйте до-
ксициклін)

— —

Таблиця 1 
Антибактеріальна терапія при лікуванні хвороби Лайма у дорослих та дітей старше 12 років відповідно до симптомів [35]

Лікарські засоби Дози

Пероральне застосування

Амоксицилін
50 мг/кг (рання стадія), 100 мг/кг (пізня 
стадія) на добу у 3 рівних дозах (макси-
мум 500 мг/добу)

Цефуроксим 
аксетил

30 мг/кг на добу у 2 рівних дозах (мак-
симум 500 мг/добу)

Азитроміцин

У 1-й день слід вжити 20 мг/кг маси тіла, 
з 2-ї по 5-у добу приймати по 10 мг/кг 
маси тіла, загальна курсова доза стано-
вить 60 мг/кг

Внутрішньовенне застосування

Цефтріаксон

50–75 мг/кг на добу одноразово (макси-
мум 2,0 г/добу). Дітям із масою тіла по-
над 50 кг призначати дози для дорослих.
Внутрішньовенні дози 50 мг/кг або вищі 
слід вводити шляхом інфузії упродовж 
принаймні 30 хв

Бензилпеніцилін
200 000–400 000 ОД/кг на добу у 6 рівних 
дозах (максимум 24 млн ОД/добу)

Таблиця 2 
Рекомендовані дози антибактеріальних засобів при 

лікуванні хвороби Лайма у дітей віком до 12 років [35]
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При первинній стадії (МЕ або лімфоцитоми) трива-
лість лікування зазвичай становить 2 тиж. Його можна 
подовжити до 3 тиж., якщо симптоми все ще наявні в кін-
ці звичайного періоду лікування. Три тижні терапії реко-
мендуються для лікування множинних уражень. Препа-
ратом першого вибору є амоксицилін або доксициклін.

Тим не менш, важливо враховувати важливість лі-
кування інфекції у вагітних. Рекомендованим препа-
ратом є амоксицилін по 500 мг 4 рази на добу протягом 
14-21 днів. Якщо у вагітної діагностовано ХЛ, потріб-
но завжди консультуватися з інфекціоністом.

Найпоширеніша тривалість лікування становить 
21 день, але якщо симптоми зберігаються, можна його 
продовжити до чотирьох тижнів. Слід уникати занадто 
тривалої терапії.

Лайм-артрит зазвичай лікують оральним амокси-
циліном або доксицикліном. Пероральне лікування 
може бути використане для нейробореліозу, якщо 
від початку виникнення симптомів минуло не біль-
ше 4-6 тиж. і немає фокальних проявів. При стійких 
симптомах, після тривалої затримки або пацієнтам з 
фокальними симптомами 2 г цефтріаксону слід вводи-
ти внутрішньовенно один раз на добу протягом 21 дня. 
Якщо лікування цефтріаксоном необхідно перервати, 
можна продовжувати терапію за допомогою оральних 
протимікробних препаратів [35].

Про актуальність проблеми ХЛ серед населення, 
зокрема Закарпатської області, свідчать і результати 
проведеного клінічного дослідження 125 історій хво-
роб пацієнтів обох статей за 2021-2024 рр. Ці пацієнти 
роками лікувались у різних спеціалістів (ревматологів, 
неврологів, кардіологів тощо) без покращення стану, 
іноді – з ускладненням перебігу хвороби.

Мета дослідження: визначення актуальності ХЛ 
як міждисциплінарної проблеми.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Використано методи бібліографічного та кон-

тент-аналізу літератури, порівняльного підходу та 
синтезу, статистичного оброблення даних, а також 
семантичного групування щодо різноманітних ас-
пектів симптоматики, діагностики та лікування ХЛ. 
Також проаналізовано 125 історій хвороб пацієнтів. 
Усі документи щодо результатів діагностики захво-
рювання були вивчені, а зібрана інформація узагаль-
нена, згрупована і викладена в табл. 4.

Це клінічне дослідження передбачало ретроспек-
тивний аналіз медичної документації, його проведено 
на базі КНП «Центр легеневих хвороб» ЗОР. Дослі-
дження проводили за принципами біоетики, отримано 
поінформовану згоду пацієнтів на опис клінічних ви-
падків. Використано методи статистичного оброблен-
ня: описову статистику, кореляційний аналіз.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Виявлено, що у 125 пацієнтів найбільш часто ХЛ 
проявляється симптомами, характерними для артритів 
різних локалізацій, синдрому Шегрена, синдрому Рей-
но, подагри, спондиліту (див. табл. 4). Серед пацієнтів 
переважала вікова група 51-60 років (34,4 % - 43 хво-
рих), далі - 31-40 років (18,4 % - 23 особи), 41-50 років 
(17,6 % - 22 особи) та 61-70 років (12 % - 15 осіб). В од-
ного пацієнта (0,8 %) переважали симптоми вузликово-
го періартеріїту з наявністю серцевої аритмії і хронічної 
ниркової недостатності ІІ стадії (ХННІІ); геморагічний 
васкуліт - 0,8 % (1 пацієнт). Неврологічні симптоми 
проявлялись у 18,4 % (23) пацієнтів, з них майже одна-
ково були уражені як жінки - 16 % (12), так і чоловіки - 
22 % (11). Симптоми міозиту мали 8,8 % (11) пацієнтів, 
з них - 5,3 % (4) жінок і 14 % (7) чоловіків; 1,6 % (2) 

Прояви хвороби Шлях уведення Антибактеріальний препарат Тривалість лікування, днів

Мігруюча еритема Оральний

Доксициклін (після 12 років) 10

Амоксицилін або Цефуроксим аксетил 14 (діапазон: 10–21)

Азитроміцин 7 (діапазон: 5–10)

Менінгіт або радикулопатія
Оральний Доксициклін (після 12 років) 14–21

Внутрішньовенний Цефтріаксон 14–21

Параліч черепних нервів Оральний Доксициклін (після 12 років) 14–21

Кардит
Оральний

Доксициклін (після 12 років), Амоксицилін 
або Цефуроксим аксетил

14–21

Внутрішньовенний Цефтріаксон 14–21

Артрит:

первинне лікування Оральний
Доксициклін (після 12 років), Амоксицилін 

або Цефуроксим аксетил
28

рецидивний або 
рефрактерний

Оральний
Доксициклін (після 12 років), Амоксицилін 

або Цефуроксим аксетил
28

Внутрішньовенний Цефтріаксон 14

Хронічний атрофічний 
акродерматит

Оральний
Доксициклін (після 12 років), Амоксицилін 

або Цефуроксим аксетил
21–28

Лімфоцитома Оральний
Доксициклін (після 12 років), Амоксицилін 

або Цефуроксим аксетил
14

Таблиця 3 
Схема лікування специфічних проявів хвороби Лайма у дітей [35]
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хворих мали клінічний діагноз афтозного рецидивного 
стоматиту та 1 ( 0,8 %) хворий - перитрохантерит.

Зі скаргами з боку органів зору звернулися 3 ( 2,4 %) 
пацієнти, у яких виявили погіршення гостроти зору, 
увеїт та навіть втрату зору. Інші клінічні діагнози, які 
встановлювали - мігрень, еритема+лімфаденопатія, 
тривалий субфебрилітет, лихоманка+кардіоміопатія. 
В однієї пацієнтки ХЛ супроводжувалася двобічною 

пневмонією, двобічним плевритом та перикардитом.
Більше уражаються ХЛ жінки - 60 % (75), ніж чо-

ловіки - 40 % (50). Найбільша кількість симптомів 
спостерігається у віковій групі 51-60 років - 34,4 % 
(43), а найменше висловлюють скарги пацієнти віком 
10-20 років -2.4 % (3) (див. табл. 4).

Після проведення тривалого лікування препара-
тами цефалоспоринів ІІІ і IV покоління відбулося 

Клінічний діагноз

Стать (залежно 
від усіх хворих 

обох статей)
Вік, роки Загальна 

кількість
Ж Ч 10–20 21–30 31–40 41–50 51–60 61–70 71–80

Артрит різних 
локалізацій

61,3
(46)

38
(19)

0,8
(1)

4
(5)

8
(10)

8,8
(11)

32,5
(26)

8
(10)

1,6
(2)

63,7
(65)

Синдром Шегрена
1,3
(1)

— — —
0,8
(1)

— — — —
0,8
(1)

Синдром Рейно —
2

(1)
— — — — — —

0,8
(1)

0,8
(1)

Подагра —
6

(3)
— —

1,6
(2)

—
0,8
(1)

— —
2,4
(3)

Спондиліт
1,3
(1)

2
(1)

—
0,8
(1)

0,8
(1)

— — — —
1,6
(2)

Вузликовий 
періартеріїт, 
порушення 

серцевого ритму, 
ХННІІ

—
2

(1)
— — — —

0,8
(1)

— —
0,8
(1)

Геморагічний 
васкуліт

1,3
(1)

— — — — — — —
0,8
(1)

0,8
(1)

Невралгія різних 
локалізацій

16
(12)

22
(11)

0,8
(1)

2,4
(3)

4
(5)

3,2
(4)

6,4
(8)

0,8
(1)

0,8
(1)

18,4
(23)

Міозит різних 
локалізацій

5,3
(4)

14
(7)

—
0,8
(1)

0,8
(1)

2,4
(3)

3,2
(4)

0,8
(1)

0,8
(1)

8,8
(11)

Міозит+артрит
1,3
(1)

2
(1)

— — —
0,8
(1)

0,8
(1)

— —
1,6
(2)

Афтозний 
рецидивний 

стоматит

1,3
(1)

2
(1)

—
0,8
(1)

0,8
(1)

— — — —
1,6
(2)

Перитрохантерит —
2

(1)
— — —

0,8
(1)

— — —
0,8
(1)

Офтальмологічні 
захворювання (увеїт, 
погіршення, втрата 

зору)

2,7
(2)

2
(1)

— —
0,8
(1)

0,8
(1)

0,8
(1)

— —
2,4
(3)

Мігрень —
2

(1)
— — —

0,8
(1)

— — —
0,8
(1)

Еритема+ 
лімфаденопатія

1,3
(1)

— — —
0,8
(1)

— — — —
0,8
(1)

Тривалий 
субфебрилітет

5,3
(4)

2
(1)

0,8
(1)

0,8
(1)

— — —
1,6
(2)

0,8
(1)

4
(5)

Лихоманка+ 
кардіоміопатія

—
2

(1)
— — — —

0,8
(1)

— —
0,8
(1)

Двобічний плеврит, 
пневмонія, 
перикардит

1,3
(1)

— — — — — —
0,8
(1)

—
0,8
(1)

Загальна кількість 
пацієнтів за статтю 
та віковою групою

60
(75)

40
(50)

2,4
(3)

9,6
(12)

18,4
(23)

17,6
(22)

34,4
(43)

12
(15)

5,6
(7)

100
(125)

Таблиця 4 
Статистичні дані наявності клінічних діагнозів залежно від віку та статі (n=125), % (абс. число)
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зникнення або значне полегшення симптомів у паці-
єнтів обох статей віком до 60 років, якщо до моменту 
встановлення правильного діагнозу минуло 1-3 міс. 
Після одужання повторне лабораторне обстеження 
не проводили. Продовжується спостереження за ста-
ном пацієнтів, щоб оцінити довготривалі ефекти від 
проведеного лікування.

ВИСНОВКИ
Як свідчать результати досліджень серед 125 обсте-

жених, 80 % становлять пацієнти репродуктивного віку. 
Звідси виходить, що, можливо, слід включати у пре-
концепційну підготовку обстеження подружніх пар на 
антитіла до збудника хвороби Лайма (ХЛ) за наявності 

в анамнезі зазначених у табл. 4 захворювань для попе-
редження акушерських та перинатальних ускладнень.

Клінічна картина бореліозу характеризується різнома-
нітними симптомами, внаслідок чого у багатьох випадках 
дуже важко встановити правильний діагноз. Слід пам’ятати 
про основні симптоми з боку шкіри, нервової системи та 
опорно-рухового апарату, спричинені бореліями.

Наслідки ХЛ під час вагітності недостатньо вивчені. 
Вагітність може посилити сприйнятливість до інфекцій 
через ослаблену імунну систему. Тому, щоб уникнути 
виникнення тяжких наслідків для плода та новонаро-
дженого, необхідно запропонувати вагітним обстежен-
ня для виявлення ХЛ за наявності у них скарг на шкір-
ний висип, симптоми артриту, міозиту, невралгії тощо.
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Скринінг ВПЛ-асоційованих неоплазій –  
це не лише цервікальний. Сучасні підходи  
до скринінгу анального раку
О. А. Бурка1, Т. М. Тутченко2, О. М. Кудлай3, Т. О. Мартіросова4, і. М. Маринчина5

1Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ 
2ДУ «Всеукраїнський центр материнства та дитинства НАМН України», м. Київ 
3Центральний госпіталь ВМУ СБ України, м. Київ 
4Київський міський ендокринологічний центр 
5МЦ «Базисмед», м. Чернівці

Вірус папіломи людини (ВПЛ) – досить поширена інфекція, яка є причиною близько 4–5% випадків раку різної 
локалізації в світі. Доведений зв’язок ВПЛ з раком шийки матки (РШМ), ротоглотки, анальним раком (АР), раком 
вульви, піхви, статевого члена. Зміна структури поширеності ВПЛ-асоційованих типів раку спонукає до досліджень 
з розроблення подібних до скринінгу РШМ ефективних стратегій профілактики для інших локалізацій.
Ця стаття є аналізом актуальних літературних даних щодо вивчення поширеності, етіопатогенезу та факторів ризи-
ку АР, а також актуальних підходів до його скринінгу. Як свідчать результати наукових досліджень, АР асоціюєть-
ся зі значними показниками смертності, а рівень захворюваності на нього постійно зростає, майже подвоївшись за 
останні 25 років. Рівень захворюваності вищий серед жінок. 
Як і у разі РШМ, 90% випадків АР асоційовані з високоонкогенними штамами ВПЛ. Патогенез цих патологій також 
має багато спільних рис: розвитку АР передує низка передракових станів. Процес прогресування від інфікування і 
легкої інтраепітеліальної неоплазії до тяжкої, як правило, потребує тривалого часу. Усе це дає можливість попере-
дити АР шляхом виявлення передракових станів. 
Ефективність ПАП-тесту та генотипування високоонкогенних типів ВПЛ для виявлення інтраепітеліальних аналь-
них неоплазій була продемонстрована низкою досліджень. Значним поштовхом для створення консенсусних ре-
комендацій щодо скринінгу АР стали результати багатоцентрового рандомізованого проспективного дослідження 
ANCHOR, яке продемонструвало ефективність лікування тяжких інтраепітеліальних уражень анального каналу 
для профілактики АР у осіб з вірусом імунодефіциту людини. 
В огляді наведені основні положення консенсусних рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії 
щодо профілактики АР. Оприлюднення цих рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії у 2024 р. 
є значною подією для попередження АР у групах високого ризику. Для груп підвищеного ризику, до яких входять 
переважно жінки, важливим є фактор спільного прийняття рішень. 
Ключові слова: ПАП-тест, метод рідинної цитології, вірус папіломи людини, плоскоклітинна інтраепітеліальна нео-
плазія, HSIL (high-grade intraepithelial lesion), аноскопія з високою роздільною здатністю.

Screening for HPV-associated neoplasia is not only cervical screening.  
Modern approaches to anal cancer screening
O. a. burka, T. M. Tutchenko, O. M. Kudlai, T. O. Martyrosova, I. M. Marynchyna

Human papillomavirus (HPV) is a fairly common infection that causes about 4–5% of cancer cases of various localizations in 
the world. Association of HPV with cervical cancer (СС), oropharyngeal cancer, anal cancer (AC), cancer of the vulva, vagina, 
and penis was determined. Changes in the structure of the prevalence of HPV-associated cancer types encourages research to 
develop effective prevention strategies similar to cervical screening for other localizations.
This article is an analysis of current literature data on the study of the prevalence, etiopathogenesis, and risk factors of AC, as well 
as current approaches to its screening. According to the scientific researches, AC is associated with significant mortality rates, and 
its incidence is constantly increasing, almost doubling over the past 25 years. The incidence rate is higher among women.
As in the case of CC, 90% of AC cases are associated with highly oncogenic high-risk HPV strains. The pathogenesis of these 
pathologies also has many common features: the development of AC is preceded by a number of precancerous conditions. The 
process of progression from infection and mild intraepithelial neoplasia to severe form, as a rule, requires a long time. All this 
makes it possible to prevent AC by diagnosis of precancerous conditions.
The effectiveness of the Pap test and genotyping of high risk HPV types for the detection of anal intraepithelial neoplasia has been 
demonstrated by a number of studies. A significant impetus for the development of consensus guidelines for AC screening was pro-
vided by the results of the multicenter randomized prospective ANCHOR study, which demonstrated the effectiveness of treating 
severe anal intraepithelial lesions for the prevention of AC in individuals with human immunodeficiency virus.
This review presents the main provisions of the International Society of Anal Neoplasia consensus guidelines for the preven-
tion of AC. The publication of these recommendations by the International Society of Anal Neoplasia in 2024 is a significant 
event for the prevention of AC in high-risk groups. For high-risk groups, which mainly include women, the factor of shared 
decision-making is important.
Keywords: Pap test, liquid-based cytology method, human papillomavirus, squamous intraepithelial neoplasia, high-grade in-
traepithelial lesion, high-resolution anoscopy.
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За даними Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ) 2016 р., до 15,4% діагностованих типів раку 

були пов’язані з інфекціями, з них 9,9% – безпосередньо 
з певними штамами вірусів. Отже, ці типи, асоційовані 
з інфекціями, є загалом більш поширеними, ніж будь-
який окремий вид раку [1, 2]. У 2009 р. Міжнародне 
агентство з дослідження раку (International Agency for 
Research on Cancer – IARC) опублікувало перелік з 11 
канцерогенних патогенів, чотири з яких – Helicobacter 
pylori, вірус папіломи людини (ВПЛ), віруси гепатиту В 
та С і вірус Епштейна–Бар є причиною 90% типів раку, 
асоційованих з інфекціями [3, 4]. 

Загальною властивістю онкогенних вірусних пато-
генів є здатність спричинювати неконтрольовану про-
ліферацію і трансформацію клітин шляхом втручання 
в їхні регуляторні білки, інактивацію генів-супресорів 
пухлин, а також здатність до уникнення імунної відпо-
віді хазяїна, індукування стійких запальних реакцій, 
виникнення епігенетичних змін, стимулювання ангіо-
генезу та активації теломерази уражених клітин [5–7].

ВПЛ – значно поширена інфекція, що є причиною 
близько 4–5% випадків раку різної локалізації в світі 
[8–10]. Доведений зв’язок ВПЛ з раком шийки матки 
(РШМ), ротоглотки, прямої кишки (анальним раком – 
АР), вульви, піхви, статевого члена. За даними центру 
з вивчення ВПЛ (HPV information centre) при IARC, в 
останні десятиліття структура ВПЛ-асоційованих зло-
якісних захворювань набула вираженіших відміннос-
тей залежно від регіону. 

У країнах з низьким рівнем прибутків продовжує 
домінувати РШМ (93%), за ним – АР (2%), рак стате-
вого члена (2%), рак вульви (1%) і піхви (1%), орофа-
рингеальний рак (1%). 

У більшості країн із середнім рівнем прибутків част-
ка РШМ є меншою (65%), другим за частотою є орофа-
рингеальний рак (13%), третім – АР (10%), далі – рак 
вульви (6%) і піхви (3%), рак статевого члена (3%). 

У США, високорозвиненій країні з досвідом вакци-
нації від ВПЛ, перше місце посідає орофарингеальний 
рак (39% загалом) зі значно вищою частотою у чолові-
ків (32%), РШМ посідає друге місце (32%), АР – третє 
(18%) з вдвічі вищою частотою у жінок (12%), далі – 
рак вульви (8%), статевого члена (2%), піхви (2%) [11–
13]. За даними звітів Центрів статистики раку (United 
States Cancer Statistics), у 2021 р. серед нових випадків 
ВПЛ-асоційованих типів раку у жінок АР посідає дру-
ге місце після РШМ (рис. 1).

Упровадження цитологічного скринінгу на РШМ 
більш ніж 75 років тому дозволило на 60% знизити смерт-
ність від цього захворювання станом на 2000-і роки порів-
няно з 1950-и. У подальшому визначення вірусної етіоло-
гії РШМ уможливило значне підвищення ефективності 
первинної профілактики за рахунок впровадження вакци-
нації від ВПЛ, а також еволюцію цервікального скринінгу 
від цитологічного, заснованого на виявленні передракових 
станів, до первинного ВПЛ-скринінгу. Це забезпечує алго-
ритми менеджменту, засновані на ризиках [14]. 

Значно поступаючись РШМ за поширеністю, АР 
має з ним багато спільного в етіопатогенезі, що дає під-
стави розглядати подібні до скринінгу цервікального 
раку підходи до скринінгу АР. 

Епідеміологічні тенденції до поширення АР
Частка АР серед гастроінтестинальних епітеліаль-

них пухлин становить 2%, а його загальна частота – від 
0,7 до 1,7 випадку на 100 000 населення на рік. Незва-
жаючи на відносно незначну поширеність, АР асоці-
юється з високими показниками смертності, а рівень 
захворюваності на нього постійно зростає, майже по-
двоївшись за останні 25 років [15, 16]. 

Станом на 2020 р. у світі було зареєстровано 50 000 
нових випадків АР, а також 19 000 летальних наслідків 
цього захворювання [17]. У більшості країн АР частіше 
діагностують у жінок. 

Рис. 1. Структура нових випадків ВПЛ-асоційованих типів раку, діагностованих у жінок і чоловіків у США за 2021 р. 
(сформовано за даними United States Cancer Statistics; https://www.cdc.gov/united-states-cancer-statistics)
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Найвищі стандартизовані за віком коефіцієнти 
смертності 2020 р. були зареєстровані в країнах Цен-
тральної та Східної Європи, таких як Словаччина 
(0,9/100 000 чоловіків і 0,40/100 000 жінок), Велика 
Британія (0,24/100 000 чоловіків і 0,35/100 000 жі-
нок) і Данія (0,33/100 000 осіб для обох статей), тоді 
як найнижчі – на Філіппінах, у Мексиці та Японії, де 
цей показник був нижчий за 0,10/100 000 осіб для обох 
статей. У більшості країн спостерігалася тенденція до 
зростання смертності для обох статей. Аналогічно по-
казники захворюваності зростали або залишалися 
стабільними у більшості зазначених країн для обох 
статей. У 2008–2012 рр. найвищі показники захворю-
ваності спостерігалися в Німеччині (1,65/100 000 чо-
ловіків і 2,16/100 000 жінок) [17]. 

Дослідники зі США шляхом віко-когортного моде-
лювання прогнозують подальше підвищення частоти 
АР. За їхніми розрахунками очікується, що тягар плос-
колітинного АР (випадки/рік) зростатиме, досягнув-
ши приблизно 2700 серед чоловіків і приблизно 7000 
серед жінок у 2031–2035 рр. (тягар у 2016–2020 рр. се-
ред чоловіків і жінок становив приблизно 2150 і 4600 
відповідно). Причому більшість випадків припадати-
ме на вік 65 років і більше (61% серед чоловіків і 70% 
серед жінок у 2031–2035 рр. порівняно з 40% і 46% від-
повідно у 2016–2020 рр.).

Прогнозується, що захворюваність на АР (на 100 000 
населення) зростатиме серед літніх чоловіків у віці 65–
74, 75–84 роки та 85 років і старше (5,0, 4,9 та 4,3 у 2031–
2035 рр. проти 3,7, 3,8 та 3,4 у 2016–2020 рр. відповідно) 
та жінок (11,2, 12,6 та 8,0 у 2031–2035 рр. проти 8,2, 6,8 та 
5,2 у 2016–2020 рр. відповідно) [18]. 

Причини зростання поширеності АР не до кінця 
зрозумілі. Пік захворюваності, що припадає на старший 
вік, та високий відсоток випадків, діагностованих у піз-
ніх стадіях, у поєднанні з незначним удосконаленням 
лікувальних методів певною мірою пояснює збільшен-
ня смертності та спонукає до розвитку первинної та вто-
ринної (скринінг) профілактики цієї патології.

Патогенез та фактори ризику розвитку АР
АР визначається як рак, який походить з плоско-

го епітелію ануса, що відрізняє його від колоректаль-
ного раку. Анальний канал вистеляє багатошаровий 
плоский епітелій, що походить зі шкірного покриву і 
переходить в канал прямої кишки до зубчастої лінії – 
місця, де він формує межу з циліндричним епітелієм. 
Отже, переважна більшість випадків АР – це плоско-
клітинний рак. Такі гістологічні варіанти АР, як адено-
карцинома або рак шкіри, є рідкісними [19]. 

Як і у разі РШМ, 90% випадків АР асоційовані з 
високоонкогенними штамами ВПЛ [19]. Патогенез 
цих патологій також має багато спільних рис. Подібно 
до РШМ розвитку АР передує низка передракових 
диспластичних станів анального плоского епітелію, 
що об’єднуються терміном «плоскоклітинна інраепі-
теліальна неоплазія» (squamous intraepithelial lesions 
– SILs), які своєю чергою поділяються на плоскоклі-
тинні інтраепітеліальні неоплазії низького ступеня 
(low-grade squamous intraepithelial lesions – LSIL) та 
високого ступеня (high-grade squamous intraepithelial 

lesions – HSIL) відповідно до міжнародної класифі-
кації LAST (Lower Anogenital Squamous Terminology). 
При цьому LSIL відповідають анальній інтраепіте-
ліальній неоплазії 1-го ступеня (anal intraepithelial 
neoplasia – AIN-1), а HSIL – анальній інтраепітелі-
альній неоплазії 2-го і 3-го ступенів (anal intraepithelial 
neoplasia – AIN-2 та anal intraepithelial neoplasia – AIN-3 
відповідно) [20].

Процес прогресування від інфікування і легкої ін-
траепітеліальної неоплазії до тяжкої, як правило, по-
требує тривалого часу, а спонтанний регрес легких 
уражень є поширеним явищем.

Фактори, що збільшують ризик персистенції 
ВПЛ, розвиток ВПЛ-асоційованої неоплазії та ризик 
і швидкість її прогресування в АР, можна розділити 
на поведінкові та клінічні. До поведінкових факторів 
належать: наявність множинних статевих партне-
рів, практика рецептивного анального сексу, палін-
ня, вживання психоактивних речовин, асоційоване 
зі статевим життям. Найбільш потужним клінічним 
фактором ризику АР для обох статей є стани імуно-
супресії (ВІЛ/СНІД – синдром набутого імунодефі-
циту, застосування імуносупресантів, глюкокортико-
їдів, вроджені імунодефіцити) [21,22].

Нещодавно проведене в США дослідження встано-
вило значно вищу частоту АР у осіб з ВІЛ – 50,7 ви-
падку на 100 000 людино-років порівняно із загальною 
популяцією – 1,5 на 100 000 людино-років [23]. Чо-
ловіки, які мають секс з чоловіками (ЧСЧ), є контин-
гентом з суттєво підвищеною частотою поведінкових 
факторів ризику, інфікування ВІЛ та множинними 
інфекціями, що передаються статевим шляхом. Рецеп-
тивний анальний секс забезпечує передачу ВПЛ, до 
70% ЧСЧ мають ВПЛ в анальному епітелії, високою є і 
частота інфікування інших ділянок [24, 25].

Зазначене вище дослідження з США продемон-
струвало, що серед ЧСЧ, інфікованих ВІЛ, частота АР 
становила 88,7 на 100 000 людино-років, а у гетеро-
сексуальних чоловіків з ВІЛ – 31,9 на 100 000 люди-
но-років [23]. Отже, ЧСЧ з ВІЛ займають і найвищий 
щабель щодо ризику розвитку АР. 

Специфічним для жінок фактором ризику АР є ура-
ження генітального тракту високоонкогенними ВПЛ. 
За даними систематичного огляду С. Lin et al., 25% жі-
нок віком понад 45 років, позитивні щодо ВПЛ 16-го 
типу за зразками з шийки матки, мали також ураження 
анального епітелію високого ступеня (HSIL) [26]. Цей 
ризик підвищують поведінкові фактори – анальний 
секс, велика кількість статевих партнерів, паління [26, 
27]. Проте більшість жінок з АР заперечували аналь-
ний секс у своєму анамнезі [28].

Підґрунтя доцільності скринінгу на АР
АР відповідає більшості критеріїв Вілсона для 

скринінгу: є значною проблемою для здоров’я насе-
лення; його патогенез добре вивчений, може бути діа-
гностований на ранній стадії – для цього існують до-
слідження, які легко виконувати та інтерпретувати; 
лікування існує і більш ефективне на ранніх стадіях. 

У процесі удосконалення перебувають алгоритми 
ведення пацієнтів з виявленими передраковими ста-
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нами, продовжується пошук надійних предикторів 
прогресування передраків в АР та оптимальних мето-
дів лікування анальних інтраепітеліальних неоплазій. 
Окрім цього, плануються дослідження з оцінюванням 
співвідношення вартість/ефективність для різних по-
пуляцій [29].

Ефективність ПАП-тесту та генотипування висо-
коонкогенних типів ВПЛ для виявлення інтраепіте-
ліальних анальних неоплазій була продемонстрована 
низкою пілотних досліджень [30–32]. Мета-аналіз 
М. Clarke et al. (2022) засвідчив, що анальний ПАП-тест 
методом рідинної цитології дозволяє виявляти уражен-
ня анального епітелію ASC-US (atypical squamous cells 
of undetermined significance) та більш тяжкі з чутливіс-
тю 81% та специфічністю 62,4%, тобто з показниками, 
що наближені до результатів цитологічного цервікаль-
ного скринінгу. Генотипування ВПЛ продемонструва-
ло чутливість 90% для виявлення HSIL, специфічність 
ВПЛ-генотипування у жінок становила 47% та 35% 
– у ЧСЧ з ВІЛ. У разі негативних результатів ВПЛ-
генотипування вірогідність HSIL становила до 4% [33]. 

Відповідною до методів діагностики в скринінгу 
РШМ – кольпоскопії і прицільної біопсії в скринінгу 
АР є аноскопія з високою роздільною здатністю [34]. 

Значним поштовхом для створення консенсусних 
рекомендацій зі скринінгу АР стали результати багато-
центрового рандомізованого проспективного досліджен-
ня ANCHOR, присвяченого вивченню прогресування 

HSIL у осіб з ВІЛ. Результати дослідження ANCHOR з 
25-місячним проспективним спостереженням продемон-
стрували, що лікування передракових станів у осіб з ВІЛ 
знижує ризик їхнього прогресування в АР на 57%. Слід 
зазначити, що в дослідженні застосовували різні види лі-
кування, деякі з них виявилися неефективними [34].

Сучасні підходи до скринінгу АР
Міжнародне товариство анальної неоплазії 

(Intraepithelial Anal Neoplasia Society – IANS) – це 
професійна організація, яка прагне забезпечити найви-
щу якість доказів, рекомендацій та стандартів лікуван-
ня для профілактики та раннього виявлення АР. Для 
розроблення консенсусних рекомендацій щодо про-
філактики та раннього виявлення АР IANS нещодавно 
скликала робочу групу для оцінювання потреб, визна-
чення доказових рекомендацій та усунення прогалин у 
знаннях щодо його скринінгу. Результатом роботи цієї 
експертної групи стало створення консенсусних реко-
мендацій щодо попередження АР у певних груп підви-
щеного ризику за допомогою скринінгу (таблиця) [35]. 

Для скринінгу рекомендується використовувати:
•	  ПАП-тест анальний методом рідинної цито-

логії як окремий метод або з подальшим сор-
туванням за допомогою ВПЛ-генотипування,

•	  або ВПЛ-генотипування як окремий метод 
або з подальшим сортуванням за допомогою 
ПАП-тесту,

Група ризику
Вік початку скринінгу, 

роки
Частота АР на 100 000 

людино-років

Категорія ризику А (частота АР ≥ 10 разів порівняно із загальною популяцією)

Чоловіки, які мають секс з чоловіками і ВІЛ, трансгендерні жінки 
з ВІЛ

35
>70/100 000 у віці 30–44 роки 

>100/100 000 у віці 45+

Жінки з ВІЛ

Гетеросексуальні чоловіки з ВІЛ

Чоловіки, які мають секс з чоловіками, і трансгендерні жінки без 
ВІЛ

45

45

45

>25/10 000 у віці 45+

>40/100 000 у віці 45+

>18/100 000 у віці 45–59 років 
>34/100 000 у віці 60+

HSIL або рак вульви в анамнезі
Упродовж 1 року від 

встановлення діагнозу
>40/100 000

Реципієнт солідного органу
Через 10 років після 

трансплантації
>25/100 000

Категорія ризику В (частота АР збільшена до 10 разів порівняно із загальною популяцією)

РШМ або рак піхви
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

9/100 000

HSIL шийки матки або піхви
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

8/100 000

Періанальні бородавки у жінок і чоловіків
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

Невідомо

Персистенція ВПЛ 16-го типу довше 1 року
За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

Невідомо

Імуносупресивні стани окрім ВІЛ та трансплантації (ревматоїдний 
артрит, системний червоний вовчак, хвороба Крона, виразковий 

коліт, до яких застосовуються системні глюкокортикоїди)

За спільно прийнятим 
рішенням – з 45 років

6/100 000

Популяції для скринінгу на АР [35]

Примітка. Спільне прийняття рішень визначається як процес, у якому медичний працівник і пацієнт працюють разом, щоб прийняти рішення про на-
дання медичної допомоги. Оптимальне рішення враховує доказову інформацію про наявні варіанти, знання та досвід медичного працівника, а також 
цінності та уподобання пацієнта.
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•	   або одночасне проведення ПАП-тесту і ВПЛ-
генотипування. 

Результати ПАП-тесту анального репортуються 
за системою Bethesda (2014). Усі групи ризику ви-
никнення  АР мають проходити пальцеве ректальне 
обстеження під час скринінгового візиту після взяття 
біологічного матеріалу для досліджень [35]. 

Алгоритми менеджменту аномальних результатів 
цитологічного, ВПЛ- та комбінованого скринінгу на 
АР продовжують удосконалюватись разом із дослі-
дженням оптимальних абляційних методів лікування 
анальних інтраепітеліальних неоплазій.

Принцип менеджменту результатів скринінгу на 
АР представлений на рис. 2.

Окремі наукові групи пропонують поєднувати  візи-
ти для цервікального скринінгу зі скринінгом на АР [36].

ВИСНОВКИ
Анальний рак (АР) має багато спільних рис з ра-

ком шийки матки, для якого розроблені ефективні 
стратегії популяційного скринінгу. Епідеміологічні 
дослідження останніх років демонструють підви-
щення частоти АР і смертності від нього, а також 
більш значну захворюваність серед жінок. Зазначе-
ні фактори свідчать про доцільність удосконалення 
стратегій скринінгу АР для популяцій підвищеного 
ризику. 

Оприлюднення консенсусних рекомендацій Між-
народного товариства анальної неоплазії (IANS) у 
2024 р. є важливою подією для попередження АР у 
групах високого ризику. Для груп підвищеного ризи-
ку, до яких входять переважно жінки, важливим є фак-
тор спільного прийняття рішень. 

Рис. 2. Схематичне зображення консенсусних рекомендацій Міжнародного товариства анальної неоплазії (IANS) 
щодо скринінгу на АР у групах ризику [35] 
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Ранні патоморфологічні маркери онкогенезу  
при атиповій гіперплазії ендометрія у пацієнток  
з поліпозом
С. М. Геряк, Т. Ю. Адам, П. Р. Сельський, і. В. Корда, В. Ю. Кучмій
Тернопільський національний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Великі клінічні дослідження встановили, що зазвичай як ендометріальні, так і цервікальні поліпи є доброякісними, про-
те в 0,2–1,5% може відбуватися їхня злоякісна трансформація, яку частіше діагностують у жінок із факторами ризику.
Менеджмент пацієнток із поліпами і гіперплазією ендометрія залежить від багатьох чинників та потребує встанов-
лення чітких гістероскопічних та морфологічних критеріїв, за якими можна надійно передбачити онкоризик, своє-
часно визначити адекватне лікування та його результати.
Мета дослідження: вивчення патоморфологічних характеристик гіперплазії ендометрія з атипією у пацієнток з по-
ліпозом для визначення ранніх патоморфологічних маркерів онкогенезу.
Матеріали та методи. Когортне проспективне рандомізоване дослідження було проведено у 72 пацієнток віком 
від 21 до 57 років з аномальною матковою кровотечею, гіперплазією ендометрія та поліпами. Усім пацієнткам як 
лікувальний метод виконано гістерорезектоскопію з подальшим гістологічним дослідженням видаленого матеріалу. 
Проведено гістологічне та морфометричне дослідження біоптатів ендометрія. За результатами патоморфологічного заклю-
чення було сформовано дві дослідні групи: І група – 38 жінок із гіперплазією ендометрія без атипії, ІІ група – 14 пацієнток із 
гіперплазією ендометрія з атипією, до групи контролю увійшли 20 жінок без гіперпластичних процесів ендометрія. 
Результати. Установлено, що при гіперплазії ендометрія без атипії залози розташовувались нерівномірно, мали 
різну форму і величину, проте залозистий епітелій структурно незначно відрізнявся від стадії проліферації (проста 
гіперплазія). У стромальному компоненті переважали фібробластоподібні клітини, помірно виражена, переважно лім-
фоцитарна, інфільтрація, застійне повнокров’я. Клінічно значущих морфометричних змін епітеліоцитів не виявлено.
У ІІ групі пацієнток виявляли виражену структурну перебудову ендометрія із залозами різної форми та величини, 
залозисті структури при цьому мали неправильну форму з численними сосочкоподібними інвагінаціями, мікропапі-
лярними формуваннями з утворенням «епітеліальних перетинок». 
Залозистий епітелій спостерігався переважно багаторядний із втратою полярності щодо базальної мембрани, вог-
нищами аденоакантозу. Кровоносні судини розподілені нерівномірно, тонкостінні, з ознаками стазу і тромбами. 
Морфометрія продемонструвала наявність численних мітозів, у тому числі патологічних, як в епітеліоцитах, так і в 
стромі, порушення ядерно-цитоплазматичного співвідношення.
Отже, за отриманими результатами дослідження наявність диспластичних або злоякісних захворювань можна запідозрити 
на ранніх стадіях у пацієнток із гіперплазією ендометрія та наявністю клінічно безпечних поліпів ендометрія або шийки 
матки, а для їхньої ідентифікації пропонується проведення гістероскопії з патоморфологічним оцінюванням онкоризику.
Висновки. У пацієнток із гіперплазією ендометрія з ознаками атипії за наявності поліпів ендометрія часто виявля-
ють збільшення площі ядра клітини, збільшення ядерно-цитоплазматичного співвідношення, а також мітозів, у тому 
числі і патологічних. Наявність гіперплазії у поєднанні із поліпами ендометрія потребує якнайшвидшої патоморфо-
логічної діагностики ендометрія з метою верифікації патологічних атипових гістологічних змін у клітинах ендоме-
трія та поліпах, що можуть бути предикторами малігнізації.
Вчасна діагностика та гістологічна ідентифікація гіперплазії ендометрія з атипією є надзвичайно важливою щодо 
збереження репродуктивного здоров’я жінок та попередження у них малігнізації та онкоризику. 
Ключові слова: гіперплазія ендометрія, атипія, поліпи, гістероскопія, ранні маркери онкогенезу, патоморфологічне 
дослідження.

Early pathomorphological markers of oncogenesis in atypical endometrial hyperplasia in patients 
with polyposis
S. M. Heryak, T. Yu. adam, P. R. Selskyi, I. V. Korda, V. Yu. Kuchmii

Large clinical studies have established that usually both endometrial and cervical polyps are benign pathologies, but in 0.2–
1.5% their malignant transformation may occur, which is more often diagnosed in women with risk factors.
Management of patients with polyps and endometrial hyperplasia depends on many factors and requires the establishment of 
clear hysteroscopic and morphological criteria by which it is possible to reliably predict the oncological risk, timely determine 
adequate treatment and its results.
The objective: to study the pathomorphological characteristics of endometrial hyperplasia with atypia in patients with poly-
posis for determination of early pathomorphological markers of oncogenesis. 
Materials and methods. A prospective, randomized cohort study was conducted in 72 patients aged 21 to 57 years with abnor-
mal uterine bleeding, endometrial hyperplasia, and polyps. All patients underwent hysteroresectoscopy as a treatment method 
with histological examination of the removed material.
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Histological and morphometric examination of endometrial biopsies was performed. According to the results of the pathomorpho-
logical conclusion, two study groups were formed: I group – 38 women with endometrial hyperplasia without atypia, II group – 14 
patients with endometrial hyperplasia with atypia, the control group included 20 women without endometrial hyperplastic processes.
Results. It was established that in endometrial hyperplasia without atypia, the glands were located unevenly, had different 
shapes and sizes, but the glandular epithelium structurally differed slightly from the proliferation stage (simple hyperplasia). 
The stromal component was dominated by fibroblast-like cells, moderately expressed, mainly lymphocytic, infiltration, conges-
tive pleurisy. Clinically significant morphometric changes in epithelial cells were not detected.
In the II group of patients a pronounced structural reorganization of the endometrium with glands of various shapes and sizes 
was detected, the glandular structures had an irregular shape with numerous papillary invaginations, micropapillary forma-
tions with the formation of “epithelial septa”.
The glandular epithelium was observed mainly multi-row with loss of polarity relative to the basement membrane, foci of adenoacan-
thosis. Blood vessels are unevenly distributed, thin-walled, with signs of stasis and thrombi. Morphometry demonstrated the presence of 
numerous mitoses, including pathological ones, both in epithelial cells and in the stroma, and a violation of the nuclear-cytoplasmic ratio.
Therefore, according to the results of the study the presence of dysplastic or malignant diseases can be suspected at early stages 
in patients with endometrial hyperplasia and the presence of clinically safe endometrial or cervical polyps, and for their identi-
fication, hysteroscopy with pathomorphological assessment of oncological risk is proposed.
Conclusions. In patients with endometrial hyperplasia with signs of atypia in the presence of endometrial polyps, an increase in the area 
of   the cell nucleus, an increase in the nuclear-cytoplasmic ratio, as well as mitoses, including pathological ones, are often found. The pres-
ence of hyperplasia in combination with endometrial polyps requires the earliest possible pathomorphological diagnosis of the endome-
trium in order to verify pathological atypical histological changes in endometrial cells and polyps, which may be predictors of malignancy.
Timely diagnosis and histological identification of endometrial hyperplasia with atypia is extremely important for preserving 
the reproductive health of women and preventing their malignancy and cancer risk.
Keywords: endometrial hyperplasia, atypia, polyps, hysteroscopy, early markers of oncogenesis, pathomorphological examination.

Зміни гормонального фону в різні періоди життя жін-
ки – це природний процес, що забезпечує як функціо-

нування репродуктивної функції, так і регуляцію обмін-
них процесів та роботу важливих систем організму. Зна-
чні відхилення в гормональному балансі, в тому числі і під 
впливом зниження імунітету, зовнішніх факторів ризику, 
супутніх хронічних хвороб чи стресів, можуть спричини-
ти патологію органів самої репродуктивної системи [1, 2]. 
Одними із частих проявів дисгормональних порушень є 
поліпи матки та/або шийки, які часто виявляють у зв’язку 
з порушеннями менструальної функції у жінок як у репро-
дуктивний період, так і в пре- та постменопаузі [3]. 

Так, поліпи ендометрія виявляють приблизно у 
20–40% жінок із патологічною матковою кровоте-
чею [4]. Поліпи шийки матки виникають у її каналі і 
наявні у 2–5% жінок репродуктивного віку [5]. Поліпи 
часто складаються з сосочкових розростань епітеліаль-
ної тканини навколо фіброваскулярного стромального 
ядра, яке має залозистий або плоский епітелій [6]. У 
більшості випадків тривалий час поліпи мають без-
симптомний перебіг і можуть бути виявлені лише під 
час гінекологічного огляду. У третині випадків вони 
проявляються міжменструальними, посткоїтальними 
та/або постменопаузальними кровотечами [6,7].

Візуалізація поліпів під час звичайного гінеколо-
гічного огляду утруднена та потребує проведення до-
даткового ультразвукового дослідження високої роз-
дільної здатності та/або оглядової гістероскопії [8–10]. 

У великих клінічних дослідженнях встановлено, що 
зазвичай як ендометріальні, так і цервікальні поліпи є 
доброякісними, проте у 0,2–1,5% може спостерігатися 
злоякісна трансформація поліпів – частіше у жінок із 
факторами ризику та в період менопаузи [5]. Хоча рак 
ендометрія зазвичай виникає після менопаузи, до 14% 
діагнозів встановлюють у жінок у період пременопаузи, 
причому понад 5% випадків раку діагностують у віці від 
35 до 44 років, а 2% – у віці від 20 до 24 років [11].

Також поліпи ендометрія часто є випадковими зна-
хідками у жінок із безпліддям [12, 13], аномальними 

матковими кровотечами [14, 15]. Фактори, пов’язані 
зі зростанням частоти патології ендометрія, зокрема в 
розвинених країнах, включають пізню реалізацію ре-
продуктивних планів та ожиріння [16–19].

Сьогодні дуже висока частка європейського насе-
лення відкладає народження дитини, що приводить до 
збільшення кількості жінок, які не народжували на час 
встановлення діагнозу раку ендометрія [20, 21]. Можли-
ва роль у розвитку раку ендометрія та патофізіологія по-
ліпів залишаються невизначеними, оскільки часто ком-
біновані причини включають хронічне запалення, ожи-
ріння, гормональну стимуляцію та/або тромбози [20, 22].

В окремих статтях стверджується, що гістологічне 
дослідження всіх поліпів непотрібне, оскільки ймо-
вірність виявлення злоякісного ураження дуже низь-
ка, і робиться висновок, що при безсимптомних полі-
пах немає показань до поліпектомії та гістологічного 
дослідження, якщо результати ПАП-тесту в нормі 
[9, 17, 23]. При цьому парадоксально, що хоча поліпи 
ендометрія вважаються доброякісними, але у 8–35% 
випадків все ж асоціюються з раком [13]. 

У 46,7% пацієнток наявність поліпозу поєднується 
з ендометріозом та гіперплазією ендометрія [24, 25]. 
Близько 1–3% поліпів ендометрія можуть стати гі-
перпластичними або демонструвати злоякісну транс-
формацію, а її частота зростає з віком [2, 11, 26]. Про-
тягом середнього періоду спостереження у п’ять років 
у 15% жінок з атиповими гіперплазіями ендометрія 
розвивається рак ендометрія [14, 27]. 

Окремі дослідники інформують про прогресування 
до раку в 1–5% для гіперплазії без атипії і майже в 25% – 
для гіперплазії з атипією [20]. R. Hasegawa-Nakajima та 
співавтори оцінили, що ризик прогресування гіперплазії 
ендометрія до карциноми становить від 1% до 3% про-
тягом середнього терміну спостереження – 13 років [26]. 

Сьогодні використання доступних технологій по-
легшило гінекологам ідентифікацію та локалізацію 
поліпів ендометрія та шийки матки, що корелює з по-
кращенням результатів для пацієнтів [8, 10, 19, 28, 29]. 
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Гістероскопія – «золотий стандарт» виявлення та лі-
кування поліпів ендометрія, що дає можливість поєд-
нати точну візуалізацію, локалізацію та симультанне 
видалення поліпів під час операції [23, 30, 31]. 

Діагностична гістероскопія є також чудовим ме-
тодом для прогнозування злоякісності епітеліального 
шару поліпів ендометрія [31]. Однак частота реци-
дивів після застосування цього методу становить до 
43,6% [32, 33]. Проте важливо врахувати, що етіопа-
тогенез поліпів ендометрія мультифакторний та ще 
повністю не з’ясований. Цей стан пов’язаний зі старін-
ням, впливом інших факторів ризику (цукровий діа-
бет, гіпертензія, ожиріння, менопауза), а поширеність 
гіперплазії та раку за наявності доброякісних поліпів 
значна. Незалежними предикторами онкогенезу також 
є індекс маси тіла та товщина ендометрія [34]. 

Отже, можна вважати, що менеджмент пацієнток 
із гіперплазією та поліпами ендометрія залежить від 
симптомів, ризику малігнізації, навичок лікаря, репро-
дуктивних планів, а видалення поліпів може бути ви-
правданим до тих пір, поки у майбутніх дослідженнях 
не будуть встановлені гістероскопічні та морфологічні 
критерії, які можуть надійно передбачити результат 
лікування та ступінь онкоризику.

Мета дослідження: вивчення патоморфологічних 
характеристик ендометріальної гіперплазії з атипією у 
пацієнток з поліпозом для визначення ранніх патомор-
фологічних маркерів онкогенезу.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Когортне проспективне рандомізоване досліджен-

ня було проведено у 72 пацієнток віком від 21 до 47 
років з аномальною матковою кровотечею (АМК), які 
проходили лікування у відділеннях гінекології Кому-
нального некомерційного підприємства «Тернопіль-
ський обласний перинатальний центр «Мати і дити-
на» Тернопільської обласної ради та Комунального 
підприємства «Волинська обласна клінічна лікарня» 
Волинської обласної ради (м. Луцьк).

Діагноз гіперплазії ендометрія (ГЕ) встановлюва-
ли на підставі Наказу Міністерства охорони здоров’я 
України від 5 травня 2021 р. № 869 «Уніфікований 
клінічний протокол первинної, вторинної (спеціалі-
зованої), третинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «Гіперплазія ендометрія» [35]. 

Усім пацієнткам як лікувальний метод проведено 
гістерорезектоскопію, і за наявності підозри на вну-
трішньоматкові структурні аномалії (наявність полі-
пів ендометрія) виконували подальше прицільне гіс-
тологічне дослідження видаленого матеріалу. 

Відповідно до патогістологічного висновку обсте-
жені хворі були розподілені на такі групи:

• І група – 38 пацієнток з ГЕ без атипії, 
• ІІ група – 14 пацієнток з атиповою ендометріаль-

ною гіперплазією, 
• група контролю – 20 жінок без гіперпластичних 

процесів ендометрія.
Критерії включення у дослідження:
- репродуктивний вік жінок, 
- наявність АМК, 
- морфологічно верифікований діагноз ГЕ. 

Критерії виключення з дослідження:
- вік молодше 21 і понад 47 років, 
- рак ендометрія, 
- морбідне ожиріння (ІМТ 40,0 кг/м2 і більше),
- злоякісні новоутворення іншої локалізації.
До контрольної групи включено зразки біопсійно-

го матеріалу ендометрія у середній фазі проліферації 
від практично здорових жінок без морфологічних 
ознак ГЕ. Морфологічні дослідження проводили у 
лабораторії імуногістохімічних та імуноцитохімічних 
досліджень Тернопільського національного медично-
го університету імені І. Я. Горбачевського Міністер-
ства охорони здоров’я України. 

Здійснювали гістологічне та морфометричне дослі-
дження біоптатів ендометрія, які фіксували у 10% ней-
тральному розчині формаліну. З парафінових блоків тка-
нини готували серії зрізів товщиною 5–6 мкм. Гістологіч-
ні зрізи зафарбовували гематоксиліном та еозином. Ви-
вчення препаратів проводили за допомогою мікроскопа 
Nikon Eclipse Ci-E із фотоустановкою SIGETA Industrial 
ColorDijital Camera M3CMOS 14000 14.0MP.

Середні площі цитоплазми та ядер епітеліоцитів 
визначали за допомогою програмного забезпечен-
ня для оброблення та аналізу зображень «SEO Image 
Lab» фірми «Sumy Electron Optiсs». Статистичний 
аналіз зібраних даних проводили за допомогою пакета 
прикладних програм Statistica 8.0 (StatSoft, США) на 
персональному комп’ютері.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час проведення порівняльного аналізу віково-
го розподілу між групами не виявлено статистично 
значущої відмінності показників. Під час ретельного 
збору анамнезу, спрямованого на виявлення причини 
АМК, було встановлено, що загальновідомі фактори 
ризику ГЕ були частіше наявні у пацієнток дослідних 
груп порівняно із даними контрольної групи. 

Пацієнтки дослідних груп мали статистично значу-
ще більш високі показники маси тіла порівняно з паці-
єнтками групи контролю (р<0,001). У структурі сома-
тичної патології у пацієнток із ГЕ порівняно з жінками 
контрольної групи достовірно частіше виявляли артері-
альну гіпертензію (р=0,002), цукровий діабет (р=0,019), 
захворювання щитоподібної залози (р=0,002), варикоз-
ну хворобу вен нижніх кінцівок (р=0,003). 

Вік менархе, середня тривалість менструації і мен-
струального циклу між групами достовірно не відрізня-
лися. При цьому у 34 (89,5%) пацієнток І групи із ГЕ та у 
12 (85,7%) жінок ІІ групи відзначали порушення менстру-
альної функції у формі гіперполіменореї (відповідно у 
25 (65,8%) та 10 (71,4%) випадків), дисменореї (відповідно 
у 18 (47,4%) та 6 (42,9%) жінок), що було достовірно час-
тіше, ніж у контрольній групі (3 (15,0%) жінки); р<0,001.

Під час оцінювання репродуктивної функції жін-
ки із ГЕ мали достовірно меншу кількість вагітнос-
тей (р=0,022) та лікувалися від безпліддя (у І групі – 
14 (36,8%), у ІІ групі – 8 (57,1%) жінок). У пацієнток 
із ГЕ порівняно з контролем частіше діагностували 
запальні захворювання органів малого таза (ЗЗОМТ; 
р=0,005), ендометріоз (р=0,008) і міому матки (р=0,012).
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Під час морфогістологічного дослідження біоптатів 
встановлено, що при ГЕ без атипії виявляли численні зало-
зи, які розташовувались нерівномірно та мали різну фор-
му і величину (рис. 1). У 20 (52,6%) пацієнток залозистий 
епітелій структурно незначно відрізнявся від епітелію за-
лоз ендометрія у стадії проліферації (проста гіперплазія). 
В епітеліоцитах переважали овальні ядра. Цитоплазма – 
переважно базофільна. В окремих клітинах спостерігали-
ся мітози. Деякі із залоз були кістозно змінені з одноряд-
ним циліндричним або сплощеним епітелієм. При цьому в 
стромальному компоненті переважали фібробластоподіб-
ні клітини з овальними ядрами. Спостерігалась помірно 
виражена, переважно лімфоцитарна, інфільтрація. Вияв-
ляли поодинокі спіральні артерії. У судинах гемомікро-
циркуляторного русла фіксували застійне повнокров’я. 

У 18 (47,4%) жінок І групи виявляли структурну 
перебудову залозистого компонента: залози мали різну 
форму та величину, розміщувалися компактно, перева-
жали розгалужені залозисті структури зі складчастістю 
у напрямку просвіту. При цьому епітелій був переваж-
но однорядний, в окремих випадках – дво- і трирядний. 
Ядра спостерігались овальної або паличкоподібної фор-

ми, багаті на хроматин. У стромі фіксували збільшення 
набряку та більш інтенсивну інфільтрацію лімфоцитами. 
Кровоносні судини розподілялись нерівномірно. Спо-
стерігалися явища стазу, поодинокі фібринові тромби.

Кількісний аналіз морфометричних показників проде-
монстрував, що середня площа цитоплазми епітеліоцитів 
(1,35±0,05 мкм2) у І групі була на 8,16% меншою порівняно 
з контрольною групою (1,47±1,12 мкм2), а середня площа 
їхніх ядер (0,50±0,02 мкм2) – лише на 1,96% меншою порів-
няно з контролем (0,51±0,03 мкм2) без статистично досто-
вірних відмінностей (p>0,05). При цьому ядерно-цитоплаз-
матичне співвідношення (0,37±0,01) істотно перевищувало 
таке у групі контролю (0,33±0,01) – на 10,81% (p<0,05).

У випадках ендометріальної гіперплазії з атипією фік-
сували втрату полярності розташування епітелію з округ-
лою формою ядер. Водночас спостерігалися й ознаки під-
вищеної мітотичної активності, деформація ядер та великі 
ядерця (рис. 2). Залози були переважно кістозно розшире-
ними з однорядним циліндричним або сплощеним епіте-
лієм. Строма представлена видовженими фібробластопо-
дібними клітинами з овальними ядрами. У кровоносних 
судинах реєстрували нерівномірне кровонаповнення. В 
окремих ділянках спостерігались мікротромби і стаз. 

У 6 (42,9%) пацієнток ІІ групи виявляли виражену 
структурну перебудову ендометрія із численними за-
лозами різної форми та величини, що розміщувалися 
компактно (рис. 3). Здебільшого залозисті структури 
при цьому мали неправильну форму з численними со-
сочкоподібними інвагінаціями у напрямку просвіту. Ви-
являли також мікропапілярні формування з утворенням 
«епітеліальних перетинок». Залозистий епітелій спосте-
рігався переважно багаторядний із втратою полярності 
щодо базальної мембрани. Цитоплазма – еозинофільна 
або оксифільна. Прошарок фібробластоподібних клітин 
між сусідніми залозами був вузьким. Місцями залози 
розташовані впритул – «спинка до спинки». Фіксували 
і вогнища аденоакантозу, спрямовані як у строму, так і 
у просвіт залоз. Кровоносні судини розподілені нерівно-
мірно, тонкостінні, з ознаками стазу і тромбами.

Ядра клітин були видовженої або неправильної фор-
ми, з конденсацією поблизу ядерної мембрани хромати-
ну, почасти дрібнозернистого. Фіксували численні мі-

Рис. 1. Гіперплазія ендометрія без атипії, розширення 
просвіту окремих залоз. Зафарбовування гематоксиліном 
та еозином. × 200

Рис. 2. Гіперплазія ендометрія з клітинною атипією. 
Зафарбовування гематоксиліном та еозином. × 200

Рис. 3. Гіперплазія ендометрія з атипією та структурною 
перебудовою епітелію. Зафарбовування гематоксиліном  
та еозином. × 100
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този, як в епітеліоцитах, так і в стромі. Спостерігалися і 
патологічні мітози епітеліоцитів. У пацієнток ІІ групи се-
редня площа цитоплазми епітеліоцитів (1,16±0,05 мкм2) 
була меншою на 14,07% порівняно із показниками І групи 
(1,35±0,05 мкм2); p<0,05. Середня площа ядер епітеліоци-
тів у пацієнток ІІ групи (0,67±0,03 мкм2) була вищою на 
25,37% порівняно з показниками І групи (0,50±0,02 мкм2); 
p<0,001. Це істотно вплинуло і на збільшення на 36,21% 
ядерно-цитоплазматичного співвідношення (0,58±0,04) у 
цій групі пацієнток (p<0,001).

Отже, отримані результати демонструють, що у па-
цієнток з атиповою ендометріальною гіперплазією вже 
під час загальноклінічного та гінекологічного обстежен-
ня достовірно частіше виявляли такі фактори ризику, 
як артеріальна гіпертензія (р=0,002), цукровий діабет 
(р=0,019), захворювання щитоподібної залози (р=0,002), 
варикозна хвороба вен нижніх кінцівок (р=0,003). У жі-
нок цієї групи діагностували також порушення менстру-
альної функції у формі гіперполіменореї (у 25 (65,8%) 
жінок та у 10 (71,4%) випадках – у І групі), дисменореї 
(відповідно у 18 (47,4%) та 6 (42,9%) жінок), що було до-
стовірно частіше, ніж у контрольній групі (р<0,001). 

Під час оцінювання репродуктивної функції жін-
ки із ГЕ мали достовірно меншу кількість вагітнос-
тей (р=0,022) та лікувалися від безпліддя: у І групі – 
14 (36,8%), у ІІ групі – 8 (57,1%). У пацієнток із ГЕ по-
рівняно з контролем частіше діагностували ЗЗОМТ 
(р=0,005), ендометріоз (р=0,008) і міому матки (р=0,012). 

Власне, диспластичні або злоякісні захворювання у 
жінок ІІ групи можна було ідентифікувати на ранніх 

стадіях за наявності так званих клінічно безпечних по-
ліпів ендометрія лише шляхом проведення гістероско-
пії з наведеним вище патоморфологічним якісним та 
кількісним оцінюванням онкоризику.

ВИСНОВКИ
1. У пацієнток з атиповою ендометріальною гіпер-

плазією порівняно з контролем достовірно частіше ви-
являють такі фактори ризику, як артеріальна гіпертен-
зія (р=0,002), цукровий діабет (р=0,019), захворювання 
щитоподібної залози (р=0,002), варикозна хвороба вен 
нижніх кінцівок (р=0,003), ЗЗОМТ (р=0,005) і міома 
матки (р=0,012), а також гіперполіменорея (у 65,8%) 
або дисменорея (у 47,4%) та безпліддя (у 36,8%). 

2. Патогістологічними предикторами диспластич-
них змін або злоякісного переродження ендометрія 
у пацієнток з гіперплазією ендометрія або атипією за 
наявності внутрішньоматкових структурних аномалій 
(поліпів ендометрія) є збільшення площі ядра клітин, 
ядерно-цитоплазматичного співвідношення, а також 
частота мітозів, у тому числі і патологічних.

3. Гіперплазія у поєднанні із поліпами ендометрія, 
особливо за наявності клінічних факторів онкоризику, 
потребує якнайшвидшої патоморфологічної іденти-
фікації ендометрія з метою верифікації патологічних 
атипових гістологічних змін у клітинах ендометрія та 
поліпах, що можуть бути предикторами малігнізації.
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Можливості впровадження персоналізованої 
медицини на прикладі генетичних особливостей 
рецептора вітаміну D 
Л. О. Турова1, Т. А. Вежновець1, А. і. Курченко1, П. В. Копнов2

1Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ 
2ПП «ПСМЛ «Ескулаб», м. Львів

У статті досліджено три поліморфні варіанти гена-рецептора вітаміну D VDR (rs1544410, rs4516035 і TaqI (rs731236) 
у 347 осіб, мешканців різних регіонів України, віком від 1 до 69 років. Результати продемонстрували варіабельність 
частот алелів та генотипів поліморфних варіантів VDR. 
Мета дослідження: оцінювання варіації генотипів VDR – гена-рецептора вітаміну D в українській популяції на під-
ставі даних генетичних досліджень.
Матеріали та методи. Визначення генотипу VDR відбувалось із застосуванням методу полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР) та високопродуктивного екзомного секвенування (next generation sequencing – NGS) нового поко-
ління на апараті Illumina’s HiSeq (виробництво США). Матеріалом для генотипування слугували букальний епітелій 
та слина. Отримані цифрові дані опрацьовані статистично у середовищі R. 
Результати. Установлено, що носії певних генетичних варіантів гена VDR мають підвищений ризик виникнення дефіциту 
вітаміну D, що є надзвичайно важливим для вдосконалення персоналізованої профілактики недостатності вітаміну D. 
Висновки. Виявлення носіїв мутацій у гені VDR дозволить удосконалити якість діагностики, що дасть можливість 
забезпечити персоналізовану профілактику недостатності та дефіциту вітаміну D і патологій, пов’язаних із цим ге-
ном, а також стратифікувати населення за групами ризику на доклінічному етапі.
Ключові слова: персоналізована медицина, рецептор вітаміну D, поліморфізм VDR. 

Possibilities of implementation of personalized medicine using the genetic features  
of the vitamin D receptor
l. O. Turova, T. a. Vezhnovets, А. і. Kurchenko, P. V. Kopnov

The article investigated three polymorphic variants of the VDR vitamin D receptor gene (rs1544410, rs4516035 and TaqI 
(rs731236) in 347 people from different regions of Ukraine, aged from 1 to 69 years. The results showed variability in the 
frequencies of alleles and genotypes of VDR polymorphic variants. 
The objective: based on the data of genetic studies, to evaluate the variation of genotypes of VDR – the vitamin D receptor 
gene in the Ukrainian population.
Materials and methods. VDR genotype was determined using the polymerase chain reaction (PCR) method and high-
throughput exome sequencing (next generation sequencing – NGS) of a new generation on the Illumina’s HiSeq device 
(made in the USA). Buccal epithelium and saliva served as material for genotyping. The obtained digital data were processed 
statistically in the R environment. 
Results. It was established , that carriers of certain genetic variants of the VDR gene have an increased risk of vitamin D 
deficiency, which is extremely important for improving personalized prevention of vitamin D deficiency.
Conclusions. Identification of carriers of mutations in the VDR gene will improve the quality of diagnostics, which will make 
it possible to provide personalized prevention of vitamin D insufficiency and deficiency and pathologies associated with this 
gene, as well as to stratify the population by risk groups at the preclinical stage.
Keywords: personalized medicine, vitamin D receptor, VDR polymorphism.

Згідно з даними епідеміологічних досліджень, в Україні 
81,8% населення мають дефіцит вітаміну D, недостат-

ність – 13,6% і лише у 4,6% популяції рівень вітаміну D у 
межах норми [1]. Дефіцит вітаміну D асоціюється з широ-
ким спектром захворювань, включаючи серцево-судинні, 
нервово-м’язові, метаболічні розлади, а також з аутоімун-
ними захворюваннями та сприйнятливістю до інфекцій-
ного процесу, репродуктивною та онкопатологією [2–7]. 

Доведена роль рецептора вітаміну D (vitamin D 
receptor – VDR) у забезпеченні багатьох фізіологіч-
них функцій людини, включаючи регуляцію імунної 
відповіді, остеогенез, протеостаз, контроль апоптозу, 

епігенетичну та регуляцію експресії майже 3000 генів, 
що становить 10% геному людини [7–10]. Через VDR 
вітамін D впливає на зменшення вираженості сис-
темного запалення, оксидантного стресу, мітохондрі-
альної дисфункції та інших патогенетичних процесів, 
пов’язаних із вікзалежними захворюваннями [11, 12]. 

Ген VDR контролює роботу однойменного рецеп-
тора, розташований на хромосомі 12 (12q13.11) і має 
понад 900 алельних варіантів у локусі VDR [13]. Ре-
цептор вітаміну D (VDR), член суперсімейства ядер-
них рецепторів – регуляторів транскрипції, відіграє 
вирішальну роль у функціонуванні організму через 
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плейотропну дію і експресію VDR у різних тканинах 
організму [14]. 

Поліморфізм гена VDR модифікує активність ре-
цептора VDR і впливає на ступінь реакції організму 
дотацією вітаміну D, що обов’язково потрібно врахо-
вувати при персоналізованому призначенні [15]. До-
слідження поліморфних варіантів рецептора цього 
вітаміну дозволить визначити плейотропний вплив на 
організм та нові потенційні терапевтичні напрямки і 
перспективу для можливостей прогнозування розвит-
ку певних захворювань.

Мета дослідження: оцінювання варіації генотипів 
VDR – гена-рецептора вітаміну D в українській попу-
ляції на підставі даних генетичних досліджень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведений молекулярно-генетичний аналіз трьох 

поліморфізмів гена VDR – BsmI (rs1544410), GATA 

(rs4516035) та TaqI (rs731236) у 347 жителів з різ-
них регіонів України віком від 1 до 65 років (серед-
ній вік – 36 років). Визначення генотипу VDR TaqI 
(rs731236) проводили із застосуванням методу поліме-
разної ланцюгової реакції (ПЛР) – у 201 особи та BsmI 
(rs1544410), GATA (rs4516035) – із застосуванням 
високопродуктивного екзомного секвенування (next 
generation sequencing – NGS) нового покоління на апа-
раті Illumina’s HiSeq (виробництво США) – у 146 осіб. 
Матеріалом для генотипування слугували букальний 
епітелій та слина. Отримані цифрові дані опрацьовані 
статистично у середовищі R (github.com link). 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Обстежена когорта є гендерно збалансованою – 
53% жінок. На рис. 1 наведений розподіл учасників до-
слідження за віком та статтю. 

Рис. 1.  Розподіл учасників дослідження за віком і варіантом поліморфізму (праворуч – за rs1544410 і 
rs4516035, ліворуч – за rs731236)

Рис. 2. Територіальний розподіл учасників дослідження поліморфізму (ліворуч за rs1544410 і rs4516035,  
праворуч – rs731236)
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Територіальний розподіл учасників досліджен-
ня за віком є нормальним (Shapiro test: W = 0,98513, 
p-value = 0,1173), проте гендерно не збалансований 
– 30% жінок. Найбільше респондентів, у яких був ви-
явлений поліморфізм TaqI (rs731236), проживали на 
території Львівської, Київської та Закарпатської об-
ластей (рис. 2).

Вікова структура учасників дослідження залежно 
від регіону  і досліджуваного поліморфного варіанта 
представлена на рис. 3.

Розподіл за алелями наведений на рис. 4. За алеля-
ми TaqI (Т/С) (rs731236) у групі найчастіше фіксува-
ли: гомозиготи СС – 49,25%, з них у жінок – 31,34%, у 
чоловіків – 17,91%; гетерозиготи ТС/CТ – 44,28% (у 
жінок – 26,37%, у чоловіків – 17,91%). Рідше виявляли 
варіанти гомозигот ТТ – 6,47% (у жінок – 3,98%, у чо-
ловіків – 2,49%). 

Загалом розподіл алелів зберігається подібним і 
для жінок, і для чоловіків.

Вікова структура результатів залежно від полі-
морфного варіанта і віку наведена на рис. 5.

На рис. 5 наочно продемонстровано зменшення 
кількості диплотипів ТТ для алеля TaqI rs731236 з ві-
ком, що може свідчити про більш високу частоту ви-
явлення ризик-алеля.

Досліджуючи BsmI(rs1544410)-поліморфізм, було 
визначено переважання гетерозиготного варіанта AG 
– 45,20% (у жінок – 18,49%, у чоловіків – 26,71%); 
частка гомозигот за алелем GG дорівнює 37,67% (у 
чоловіків – 21,23%, у жінок – 16,44%), за алелем AA – 
17,81% (у чоловіків – 10,27%, у жінок – 7,53%).

Досліджуючи структуру за алелями GATA(rs4516035)-
поліморфізму, було визначено переважання гетеро-
зиготного варіанта ТС – 54,79% (у жінок – 23,97%, у 
чоловіків – 30,82%); частка гомозигот за алелем ТТ до-
рівнює 26,71% (у чоловіків – 17,12%, у жінок – 9,59%), 
за алелем СС – 18,49% (у чоловіків – 10,27%, у жінок 
– 8,22%). 

Поліморфний варіант гена VDR є маркером пору-
шення епігенетичної регуляції та предиктором бага-
тьох захворювань. 

Найбільш вивченими поліморфними варіантами 
гена VDR – рецептора вітаміну D є Apal (rs7975232), 
BsmI (rs1544410), Taql (rs731236) і Fokl (rs10735810). 
Зокрема, генетичні варіанти ApaI, TaqI та BsmI підви-
щують стабільність мРНК. FokI (rs10735810, також ві-
домий як rs2228570) розташований в екзоні 2 і склада-
ється із нуклеотидної заміни C > T: нуклеотид T також 
позначається як алель «f», тоді як нуклеотид C визна-
чається як алель «F». Наявність сайту «F» призводить 
до утворення вкороченого на три амінокислоти білка, 
який характеризується підвищеною транскрипційною 
активністю. 

Існують два менш відомі поліморфізми, які розта-
шовані вище і нижче за екзон 1, у промоторній ділянці 
гена VDR: Cdx2 (rs11568820) і GATA (rs4516035) від-
повідно, спричиняючи зниження активності промото-
ра в рецептор [16–18].

На рис. 6 наведені найчастіші поліморфні варіанти 
та їхній влив на виникнення патологічних станів і за-
хворювань.

Поліморфізм  GATA (rs4516035), генотип CC/
CT асоціюється зі зниженим рівнем циркулюючого 
25(ОН)D та підвищеною потребою в екзогенному ві-
таміні D [19].

Поліморфізм BsmI (rs1544410) розташований в 
інтроні 8 гена та складається з нуклеотидної заміни 
A > G; нуклеотид A відповідає алелю B, а нуклео-
тид G відповідає алелю b. Цей поліморфізм впливає 
на стабільність транскриптів та взаємодію з геном 
CYP24A1 [11].

В окремих дослідженнях продемонстрований асо-
ційований вплив поліморфізму BsmI, зокрема  алеля 
А, на рівень забезпеченості вітаміном D з підвищеним 
ризиком низької щільності кісткової тканини [20, 21].

TaqI (rs731236) розташований в екзоні 9 гена VDR 
і складається із заміни T > C. Нуклеотид Т визнача-
ється як алель «Т», тоді як нуклеотид С відповідає 

Рис. 3. Вікова структура залежно від регіону і 
досліджуваного поліморфізму
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алелю «t». Цей поліморфізм виникає в острівці CpG, 
що впливає на статус метилювання [14]. Варіантний 
алель (Tt+tt) поліморфізму TaqI асоційований з кра-
щою відповіддю на дотації вітаміну D (p = 0,02) [13].

ВИСНОВКИ
У носіїв поліморфного варіанта  GATA (rs4516035) 

гена-рецептора вітаміну D переважали генотипи ТС – 
54,79% та СС – 18,5%. За даними літератури відомо, 
що дефіцит вітаміну D виявляли частіше у носіїв алеля 
С, відповідно ці варіанти можуть зумовлювати підви-
щений ризик недостатності та  дефіциту вітаміну D.

У нашому дослідженні поліморфного варіанта 
BsmI (rs1544410) переважали генотипи AG – 46,21% 
та  AA – 17,81%. За даними літератури, дефіцит вітамі-
ну D виявляли частіше у носіїв алеля A, що може пояс-
нити дефіцит цього вітаміну в українській популяції.

Описана краща відповідь на дотацію вітаміну D 
частіше у гомозиготних пацієнтів за алелем T полі-
морфного варіанта TaqI (rs731236). Ми виявили пере-
вагу генотипів СС – 49,25% та СТ – 44,28%, а генотип 
ТТ мали лише 6,47% обстежуваних, що може свідчити 
про погану відповідь у носіїв цього поліморфного варі-
анта на дотацію вітаміну D.

Виявлення носіїв мутацій у гені VDR дозволить 
удосконалити якість діагностики, що дасть можливість 
забезпечити персоналізовану профілактику недостат-
ності та дефіциту вітаміну D і патологій, пов’язаних із 
цим геном, а також стратифікувати населення за гру-
пами ризику на доклінічному етапі.

Перспективою подальших досліджень є оптимі-
зація та персоналізована корекція дефіциту і недостат-
ності вітаміну D з урахуванням генотипу пацієнта. 

Рис. 4.  Розподіл учасників за досліджуваними алелями та статтю
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Рис. 5. Структура результатів за поліморфними варіантами та віком

Рис. 6. Основні поліморфізми, що характеризують рецептор вітаміну D. Кожен з них зображено під відповідним 
екзоном (зазначені цифрами від 1 до 9), позначено чорними стрілками з наведеними дослідженими клінічними 
наслідками поліморфних варіантів VDR [14]
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Правове регулювання застосування 
репродуктивних технологій в Україні 
Л. В. Орел1, В. М. Савченко1, О. А. Партенадзе2, Р. Т. Чернега3, О. М. Байталюк1

1Київський столичний університет імені Бориса Грінченка  
2Батумський державний університет імені Шота Руставелі, Грузія 
3Міжнародний науково-технічний університет імені академіка Юрія Бугая, м. Київ

Україна належить до тих держав, де допоміжні репродуктивні технології (ДРТ) дозволені на законодавчому рівні. 
Українська репродуктивна медицина посідає 4-е місце в Європі за кількістю програм ДРТ на рік. Проте в Україні комп-
лексне правове регулювання відносин, що виникають при застосуванні ДРТ, на рівні спеціального закону відсутнє.
Ця стаття є оглядом літератури, метою якого було виявити наявні напрацювання та виробити рекомендації щодо 
правового регулювання застосування репродуктивних технологій в Україні. Розглянуто міжнародні та норматив-
но-правові документи України, що регулюють питання стосовно репродуктивного здоров’я. Вивчення документів 
здійснено методами аналізу, синтезу, бібліосемантичним та порівняльно-правовим методами.
Під час порівняння законодавства, яке регулює питання використання ДРТ в Україні та за кордоном, встановлено, 
що в Україні питання репродуктивного здоров’я ще не врегульовані так детально, як у країнах Європи. Сьогодні в 
Україні застосування репродуктивних технологій регламентовано лише окремими статтями законних актів (Кон-
ституція України, Цивільний кодекс України, Сімейний кодекс України, Закон України «Основи законодавства 
України про охорону здоров’я») і кількома підзаконними актами. 
За відсутності закону, який би безпосередньо регламентував використання репродуктивних технологій в Україні, 
відносини, що виникають під час застосування ДРТ, врегульовані на рівні підзаконного нормативно-правового 
акта – Порядку застосування допоміжних репродуктивних технологій в Україні, який затверджено Наказом Мі-
ністерства охорони здоров’я України № 787 від 09.09.2013 р. Однак цей нормативно-правовий документ призна-
чений для регулювання медичних та організаційних аспектів діяльності лікаря-репродуктолога, визначає умови 
та механізми проведення ДРТ і лише частково вирішує питання правового забезпечення у цій сфері. Водночас 
встановлено перелік юридично неврегульованих питань та визначені напрями вдосконалення законодавства та 
правового захисту в галузі ДРТ в Україні.
Наведені у цій статті юридично неврегульовані принципи та питання щодо застосування ДРТ потребують їхнього 
розгляду та затвердження в спеціальному законі, який би гарантував баланс інтересів усіх сторін, у пріоритеті 
зокрема – інтереси дитини. 
Ключові слова: допоміжні репродуктивні технології, лікар-репродуктолог, правове регулювання, закон.

Legal regulation of the use of reproductive technologies in Ukraine
l. V. Orel, V. M. Savchenko, O. a. Partenadze, R. T. Cherneha, O. М. baitaliuk

Ukraine belongs to those countries where assisted reproductive technologies (ART) are allowed at the legislative level. 
Ukrainian reproductive medicine ranks the 4th position in Europe in the number of ART programs per year. However, in 
Ukraine there is no comprehensive legal regulation of relations arising from the application of ART at the level of a special law.
This article is a literature review, the purpose of which was to identify existing developments and develop recommendations 
on the legal regulation of the use of reproductive technologies in Ukraine. International and regulatory legal documents of 
Ukraine that regulate issues related to reproductive health are considered. The study of documents was carried out using 
methods of analysis, synthesis, bibliosemantic and comparative law methods.
During a comparison of the legislation regulating the use of ART in Ukraine and abroad, it was established that in Ukraine re-
productive health is not yet regulated in as much detail as in European countries. Today, the use of reproductive technologies in 
Ukraine is regulated only by separate articles of legal acts (the Constitution of Ukraine, the Civil Code of Ukraine, the Family 
Code of Ukraine, the Law of Ukraine “Basics of the Legislation of Ukraine on Health Care”) and several sub-legal regulatory act. 
In the absence of a law that would directly regulate the use of reproductive technologies in Ukraine, relations arising during 
the use of ART are regulated at the level of a sub-legal regulatory act – the Procedure for the use of assisted reproductive tech-
nologies in Ukraine, which was approved by the Order of the Ministry of Health of Ukraine from 09.09.2013 No. 787. However, 
this normative-legal document is intended to regulate the medical and organizational aspects of the activity of a reproductive 
doctor, defines the conditions and mechanisms of conducting ART and only partially resolves the issue of legal support in this 
area. At the same time, a list of legally unsettled issues was established and areas for improvement of legislation and legal pro-
tection in the field of ART in Ukraine were identified.
The legally unregulated principles and issues regarding the use of ART presented in this article require their consideration and 
approval in a special law that would guarantee a balance of interests of all parties, with the interests of the child as a priority.
Keywords: assisted reproductive technologies, reproductive medicine doctor, legal regulation, law.
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Основною проблемою соціально-економічного 
розвитку України є масштабна демографічна 

криза, яка характеризується зниженням рівня наро-
джуваності, високим рівнем смертності, особливо в 
працездатному віці, посиленням еміграційних про-
цесів та стрімкими темпами скорочення населення. 
Важливим чинником, що впливає на демографічну 
ситуацію, є незадовільний стан здоров’я нації, що зна-
чно погіршує якісний потенціал людських ресурсів. 

Як стверджують В. В. Біленко і С. Ф. Горбань, за-
галом за 30 років незалежності чисельність населення 
скоротилась на понад 10 млн осіб, включаючи втрати 
через окупацію територій, або на 20% [1]. Своєю чер-
гою масштабна агресія російської федерації проти 
України призвела до найбільшої гуманітарної кризи 
після Другої світової війни, що, зокрема, виявилося 
найтрагічнішим за всю історію демографічним спа-
дом у країні. П. Токар і Н. Бабічин наводять дані, що у 
2021 р. народилось на 34,2% менше дітей, ніж у 2013 р., 
цей показник є найнижчим за останні 20 років [2]. 

Н. Я. Жилка і співавтори (2024) інформують, що со-
ціально-економічне становище жінок в Україні, незадо-
вільні стан репродуктивного здоров’я та рівень добробуту 
жінок і їхньої інтегрованості у суспільно-політичне та еко-
номічне життя (Україна на сьогодні посідає 117-е місце се-
ред 177 країн світу) зумовлюють щорічне зниження наро-
джуваності та негативні демографічні тенденції [3]. Тому 
можна чітко визначити, що зараз відбувається найбільше 
зниження народжуваності за весь час незалежності, яке 
почалося ще задовго до повномасштабного вторгнення [2].

Відомо декілька шляхів демографічного розвитку 
будь-якої цивілізованої країни, зокрема підпорядку-
вання всієї соціальної політики держави демографіч-
ним цілям, а не лише стимулюванню народжуваності. 
Однак у тих випадках, коли сім’я бажає мати дітей, але 
не може цього здійснити через проблеми зі здоров’ям, 
то допомогти можуть технології, що відновлюють та 
підтримують репродуктивне здоров’я. 

Згідно з рекомендаціями Міжнародної конферен-
ції з питань народонаселення і розвитку (International 
Conference on Population and Development), яка відбу-
лася в Каїрі у 1994 р., репродуктивне здоров’я визнача-
ється як стан повного фізичного, психічного та соціаль-
ного добробуту, а не лише як відсутність захворювань 
репродуктивної системи. Сюди входить як відсутність 
захворювань чи дефектів репродуктивної системи, а й 
необхідна інформація та послуги, пов’язані з репродук-
тивним здоров’ям, безпекою від зараження вірусами, 
бактеріями та іншими шкідливими агентами тощо [4]. 

Сучасний стан репродуктивного здоров’я у світі та в 
Україні зокрема складний і має свої проблеми. Всесвіт-
ня організація охорони здоров’я (ВООЗ) наводить дані, 
що сьогодні кожна шоста людина у всьому світі є без-
плідною, а глобальний показник безпліддя становить 
17,5% [5]. Разом з цим зростання показника ожиріння в 
усьому світі та тенденція відкладати народження дітей 
призводять до ще більшого глобального рівня безплід-
дя. Також вагомим чинником, що впливає на репродук-
тивне здоров’я жіночого населення, є аборти [5].

Україна не є винятком. Незважаючи на позитивну 
динаміку щодо зниження частоти абортів у цілому та 

медичних легальних абортів за 2015–2021 рр. в 1,7 раза 
(за даними Центру медичної статистики Міністерства 
охорони здоров’я (МОЗ) України за цей період час-
тота абортів у цілому щороку поступово знижувалася 
з 9,80 до 5,71 на 1000 жінок фертильного віку) [6], за 
даними А. Ю. Ковтун і Е. Bieth et al., число абортів в 
Україні дотепер залишається одним із найвищих у світі 
та у 8 разів перевищує цей показник у США  [7, 8]. Сьо-
годні вчені стверджують, що абсолютна кількість здоро-
вих жінок не перевищує 6%, про що свідчить І. О. Ку-
рило [9]. Н. Я. Жилка і співавтори (2021) стверджують, 
що несприятлива репродуктивна ситуація серед жінок 
посилюється з підвищенням частоти гінекологічних 
захворювань – в останні 5 років відзначено зростання 
захворюваності на ендометріоз (на 46%), запальні за-
хворювання статевих органів (на 30,5%), збільшення 
кількості випадків розладів менструальної функції [10]. 

Іншими проблемами, пов’язаними з репродуктив-
ним здоров’ям, є низька поінформованість населення 
про наявні репродуктивні ресурси та послуги, нерів-
ність у доступі до репродуктивної допомоги та тех-
нологій. Доступ до якісної репродуктивної медицини 
часто обмежений, особливо у країнах з менш розви-
неним жіночим та чоловічим здоров’ям, з меншими 
фінансовими можливостями громадян. Водночас у ба-
гатьох країнах діють юридичні обмеження на застосу-
вання деяких репродуктивних технологій, які можуть 
вплинути на використання громадянами своїх прав 
щодо репродуктивного здоров’я [11–13]. 

Ще одна специфічна проблема, яка згубно позна-
чається на демографічній ситуації в Україні, негативно 
впливає і буде значно впливати у майбутньому на репро-
дуктивне здоров’я населення України, – це війна з росією. 
Війна з російською федерацією також значно негативно 
впливає на стан громадського здоров’я в Україні [14]. Як 
сьогодні, так і в післявоєнний час в Україні буде значна 
кількість осіб, які через отримання інвалідності не змо-
жуть самостійно народжувати дітей, що буде потребувати 
застосування різних репродуктивних технологій [15–17].

Як зазначено в Порядку застосування допоміжних 
репродуктивних технологій в Україні, затвердженого 
МОЗ України, допоміжні репродуктивні технології 
(ДРТ) – це «методики лікування безпліддя, за яких 
маніпуляції з репродуктивними клітинами, окремі або 
всі етапи підготовки репродуктивних клітин, процеси 
запліднення і розвитку ембріонів до перенесення їх 
у матку пацієнтки здійснюються в умовах іn vitro; іn 
vitro – техніка виконання експерименту чи інших ма-
ніпуляцій у спеціальному лабораторному посуді або 
у контрольованому середовищі поза живим організ-
мом» [18]. На сьогодні ДРТ вважають ефективним ін-
струментом досягнення вагітності за будь-якої форми 
жіночого, чоловічого чи змішаного безпліддя.

Україна належить до тих держав, де ДРТ дозволені 
на законодавчому рівні. Положенням частини 7 статті 
281 Цивільного кодексу України [19] закріплено право 
на проведення ДРТ, де зазначено: «Повнолітні жінка 
або чоловік мають право за медичними показаннями 
на проведення щодо них лікувальних програм допо-
міжних репродуктивних технологій згідно з порядком 
та умовами, встановленими законодавством». 
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Вітчизняна репродуктивна медицина посідає 4-е 
місце в Європі за кількістю програм ДРТ на рік [12]. 
Наприклад, за інформацією МОЗ України, в Україні у 
2020 р. було розпочато 32 664 лікувальних цикли (сти-
мульованих або не стимульованих), протягом яких 
передбачалося проведення лікування безплідності ме-
тодами ДРТ [20]. Також МОЗ України наводить дані, 
що порівняно з 1999 р. кількість розпочатих лікуваль-
них циклів за методами ДРТ у 2020 р. збільшилася у 
26,6 раза; кількість розпочатих лікувальних циклів, які 
закінчилися клінічною вагітністю, щорічно збільшу-
ється (35,08 на 100 розпочатих лікувальних циклів у 
2020 р. проти 21,89 у 1999 р.); у 2020 р. народилися жи-
вими після використання лікувальних циклів 11 027 
немовлят, а усього з 1999 р. – 93 922 дитини [20]. 

ДРТ не тільки змінюють кількісні та якісні показ-
ники народжуваності і модифікують соціально- та еко-
номіко-демографічні показники, але і формують нові 
етичні та правові питання. Розвиток репродуктивних 
технологій, поява нових методів штучного запліднен-
ня, клонування, постмортальна репродукція не могли 
залишити осторонь необхідність їхнього правового 
регулювання [21, 22]. Сьогодні в Україні комплексне 
правове регулювання відносин, що виникають при за-
стосуванні ДРТ, відсутнє [12, 23–26].

В Україні використання ДРТ здійснює репродук-
толог. Цей лікар – перша офіційна особа, яка під час 
надання репродуктивних послуг може стикатися не 
тільки із запитаннями пацієнта щодо особливостей 
виконання ДРТ стосовно своєї ситуації, але й деяки-
ми правовими питаннями. Безумовно, повне правове 
супроводження всіх етапів реалізації ДРТ повинен 
здійснювати юрист, однак від вміння лікаря вчас-
но правильно надати відповіді на деякі правові за-
питання залежить вибір пацієнтом закладу охорони 
здоров’я, того ж лікаря, який буде проводити ДРТ. 
На наш погляд, репродуктолог повинен мати базо-
ві знання щодо правових аспектів репродуктивного 
здоров’я, знати правові особливості застосування 
ДРТ за кордоном і в Україні, орієнтуватися в норма-
тивно-правових документах, які регламентують здій-
снення ДРТ в нашій державі.

Мета роботи: виявлення наявних напрацювань та 
вироблення рекомендацій щодо правового регулюван-
ня застосування репродуктивних технологій в Україні.

Використано міжнародні документи і нормативно-
правові документи України, що регулюють питання 
стосовно репродуктивного здоров’я. Вивчення доку-
ментів здійснено методами аналізу, синтезу, бібліосе-
мантичним та порівняльно-правовим методами.

Репродуктивне здоров’я та репродуктивна допомо-
га потребують державного правового регулювання.

Використання та правове регулювання застосуван-
ня ДРТ за кордоном

Репродуктивне здоров’я визнано міжнародним 
співтовариством одним із ключових компонентів за-
гального здоров’я. Це затверджено Статутом ВООЗ, 
Загальною декларацією прав людини, Конвенцією про 
захист прав людини і основоположних свобод. Міжна-
родних документів у сфері репродуктивних прав і охо-

рони репродуктивного здоров’я існує достатня кіль-
кість. Основними з них слід назвати такі [12, 26, 27]:

•	 Декларація Міжнародної конференції з прав 
людини (Тегеран, 1968);

•	 Конвенція Організації Об’єднаних Націй 
(ООН) про ліквідацію всіх форм дискримінації 
щодо жінок (1979);

•	 Конвенція про права дитини (1990);
•	 Матеріали Міжнародних конференцій ООН 

з проблем народонаселення і розвитку (Буха-
рест, 1974; Мехіко, 1984; Каїр, 1994);

•	 Матеріали Всесвітньої конференції з прав лю-
дини (Відень, 1993);

•	 Платформа дій Четвертої Всесвітньої конфе-
ренції щодо становища жінок (Пекін, 1995);

•	 Конвенція Ради Європи № 164 від 4 квітня 
1997 р. «Про захист прав і гідності людини у 
зв’язку з використанням досягнень біології та 
медицини (біомедицини)» (Ов’єдо, 1997);

•	 Декларація тисячоліття ООН, прийнята на Са-
міті Тисячоліття (Нью-Йорк, 2000);

•	 Декларація про відданість справі боротьби 
з ВІЛ/СНІД, прийнята на спеціальній сесії Ге-
неральної Асамблеї ООН (Нью-Йорк, 2001). 

Основою для розроблення і прийняття міжна-
родних актів стосовно захисту репродуктивних прав 
і охорони репродуктивного здоров’я стала Програма 
дій Міжнародної конференції з питань народонасе-
лення та розвитку, що відбулася в Каїрі в 1994 р. [4]. 
Саме на цій конференції було зроблено акцент на 
необхідності посилення уваги урядів до питань ре-
продуктивного здоров’я. 

Програма дій цієї конференції затверджує право 
чоловіків і жінок на одержання інформації та закли-
кає всі країни забезпечити універсальний доступ до 
всього спектра безпечних і надійних методів плану-
вання сім’ї, відповідних послуг з репродуктивного 
здоров’я, які не суперечать чинному законодавству. 
Зазначені права ґрунтуються на визнанні основного 
права всіх подружніх пар і окремих осіб вільно прий-
мати рішення стосовно кількості своїх дітей, інтерва-
лів між їхнім народженням, часу їхнього народження 
і мати для цього необхідну інформацію, засоби і пра-
во на досягнення максимально високого рівня репро-
дуктивного здоров’я [6, 26, 28, 29].

Надалі увага питанню репродуктивних прав була 
приділена на Четвертій Всесвітній конференції зі 
становища жінок, яка відбулась у Пекіні у 1995 р., 
де було затверджено Платформу дій, у якій перед-
бачено, що репродуктивні права включають право 
подружніх пар і окремих осіб приймати рішення сто-
совно відтворення потомства без будь-якої дискри-
мінації, примушування чи насилля, про що йдеться у 
документах з прав людини.

Під час здійснення цього права подружні пари і 
окремі особи повинні враховувати потреби своїх існу-
ючих і майбутніх дітей і свою відповідальність перед 
суспільством (п. 95). Зазначений документ передба-
чає свободу особи у питанні народження дітей і про-
довження свого роду та не допускає порушення прав 
людини у сфері відтворення потомства [27, 30].
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Загалом можна стверджувати, що на сьогодні вже 
сформувалася розгалужена система міжнародних ак-
тів у сфері репродуктивних прав. Водночас більшість 
із проаналізованих документів має лише рекоменда-
ційний характер, і тому їхні положення законодавці 
різних країн не завжди враховують [27, 31].

Якщо перейти до конкретних питань застосування 
репродуктивних технологій, то на початку треба звер-
нутися до документів Всесвітньої медичної асоціації 
(ВМА), яка в 1987 р. прийняла Положення про за-
пліднення in vitro і трансплантацію ембріонів, у якому 
визначено, що запліднення in vitro і трансплантація 
ембріона є медичним методом лікування безпліддя, 
доступним у багатьох частинах світу [32]. 

ВМА однозначно визначає сурогатне материнство 
як метод лікування. У документі йдеться, що викорис-
тання методу сурогатного материнства супроводжу-
ють юридичні, етичні та моральні проблеми, які лікар 
повинен усвідомлювати і враховувати, ухвалюючи 
будь-яке рішення стосовно використання цього мето-
ду. Система координат для сурогатного материнства, 
що визначена ВМА, включає такі критерії визнання 
законності та етичності [33]:

•	 єдиним медичним показання є відсутність матки;
•	 метод повинен бути дозволений на рівні законо-

давства та нормами медичної етики;
•	 добровільність методу;
•	 не схвалюється сурогатне материнство у випад-

ку, якщо сурогатна мати має генетичний зв’язок 
з дитиною.

Під час аналізу світової практики встановлено, що 
європейці досить активно застосовують ДРТ (56%), 
тоді як в Азії – 23%, а у Північній Америці – 15%, 
про що інформують у своїй монографії С. Б. Булеца і 
М. В. Менджул. Серед європейських держав у застосу-
ванні ДРТ лідирують Данія, Бельгія, Ісландія, Швеція, 
Словенія, Чехія, Естонія та Сербія [12]. 

Щодо оплати, то у світовій практиці є дві моделі на-
дання послуг з ДРТ - безоплатне та комерційне. У біль-
шості держав законодавчо дозволено тільки безоплатне 
сурогатне материнство (в Австралії, Бельгії, Бразилії, Ве-
ликій Британії, В‘єтнамі, Греції, Данії, Ізраїлі, Канаді, Ні-
дерландах, Новій Зеландії, Португалії, Угорщині, біль-
шості штатів США, Південно-Африканській Республіці 
та ін.), забороняється грошова винагорода і допускається 
лише компенсація фактичних витрат. Крім того, є ви-
падки визнання комерційного сурогатного материнства 
злочином (в Австралії, Бельгії, Гонконгу та ін.) [12, 34]. 

У деяких державах немає обмежень щодо застосу-
вання сурогатного материнства на комерційній основі, 
зокрема в Таїланді, окремих штатах США (Іллінойс, 
Каліфорнія, Невада), Індії, Грузії, Росії, Білорусі, Вір-
менії, Казахстані, Киргизії та Україні [12, 34, 35]. 

Є країни, де використання будь-яких форм суро-
гатного материнства заборонено, – це Австрія, Бол-
гарія, Данія, Естонія, Китай, Молдова, Норвегія, Ні-
меччина, Словенія, США (штати Арізона, Мічиган), 
Італія, Іспанія, Угорщина, Франція, Фінляндія, Шве-
ція, Швейцарія та Хорватія [12, 35].

У таких країнах, як Азербайджан, Албанія, Бель-
гія, Кіпр (Північний), Латвія, Литва, Люксембург, 

Мексика, Нідерланди, Польща, Румунія, Словаччина, 
Ірландія та Чехія, процедура сурогатного материн-
ства не врегульована [35].

Отже, законодавство європейських держав щодо за-
стосування ДРТ, сурогатного материнства значно відріз-
няється. Більш детальну інформацію про стан правового 
регулювання застосування ДРТ, зокрема сурогатного 
материнства, в країнах світу репродуктолог може зна-
йти у виданнях С. Б. Булеца і М. В. Менджул [12] та 
Я. О. Триньової [35]. Також інформацію про репродук-
тивну сферу та репродуктивні права людини, позитивні 
надбання, недоліки і негативні тенденції застосування 
ДРТ, що є в зарубіжних країнах, висвітлено в працях 
прокурора і науковця В. І. Чечерського [21, 28, 29].

Використання та правове регулювання застосуван-
ня ДРТ в Україні

Національне законодавство України щодо репро-
дуктивного здоров’я включає такі законодавчі акти, 
як Конституція України, Кодекс законів про працю, 
Сімейний кодекс, Цивільний кодекс, Закон України 
«Про охорону здоров’я», Закон України «Про відпуст-
ки» та низку інших вітчизняних законодавчих та під-
законних нормативно-правових документів [35, 36].

Основоположним нормативним актом у сфері 
збереження репродуктивного здоров’я є Конституція 
України [36], а саме – стаття (ст.) 3, у якій закріплено, 
що «людина, її життя і здоров‘я, честь і гідність, недо-
торканність і безпека є найвищою соціальною цінніс-
тю». Ст. 49 Конституції України гарантує право на 
охорону здоров’я, медичну допомогу та медичне стра-
хування та визнає його одним із основних прав люди-
ни, а ст. 16 вимагає від держави «збереження генофон-
ду Українського народу» [36].

Кодекс законів про працю України (Закон Укра-
їни № 322-VIII від 10 грудня 1971 р., редакція від 
15.05.2024 р.) та Закон України «Про відпустки» (За-
кон України № 504/96-ВР від 15 листопада 1996 р., 
редакція від 24.12.2023 р.) містять положення про 
відпустки, у тому числі для вагітних та матерів, і по-
ложення про забезпечення безпечних умов праці для 
жінок дітородного віку [37, 38]. 

Сімейний кодекс України (Закон України № 2947-
III від 10 січня 2002 р., редакція від 01.01.2024 р.) ви-
значає право на материнство (ст. 49) та батьківство 
(ст. 50) як одне з немайнових прав подружжя, гаран-
тує можливість компенсації у разі втрати репродук-
тивного здоров’я [39]. 

Сімейний кодекс також регулює визначення похо-
дження дитини, народженої в результаті застосуван-
ня допоміжних репродуктивних технологій (ст. 123, 
ст. 136). У ст. 123 зазначено, що «у разі народження 
дружиною дитини, зачатої в результаті застосування 
ДРТ за письмовою згодою її чоловіка, він записується 
батьком дитини; у разі перенесення в організм іншої 
жінки ембріона людини, зачатого подружжям (чолові-
ком та жінкою) в результаті застосування ДРТ, бать-
ками дитини є подружжя; визнається батьками дитини 
подружжя, народженої дружиною після перенесення в 
її організм ембріона людини, зачатого її чоловіком та 
іншою жінкою в результаті застосування ДРТ» [39]. 
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Водночас положенням ст. 139 Сімейного кодексу 
передбачено можливість «оскарження материнства 
жінкою, яка зареєстрована як мати дитини або яка са-
мостійно ідентифікує себе як мати дитини, але не заре-
єстрована» [39]. Однак материнство біологічної матері 
не може бути оскаржене. Материнство від сурогатної 
матері не допускається. Це положення регулюється 
законом, щоб запобігти претензіям або спробам суро-
гатної матері привласнити дитину як свою власну [39]. 

Цивільний кодекс України (Закон України № 435-
IV від 16 січня 2003 р., редакція від 27.04.2024 р.) у ст. 
281 містить не тільки положення про життя та смерть 
фізичних осіб, право на штучне переривання вагітнос-
ті за бажанням жінки, але й право за медичними по-
казаннями на проведення лікувальних програм ДРТ 
[19]. У свою чергу ст. 290 закріплює право людини на 
донорство репродуктивних клітин [19].

Закон України «Основи законодавства України 
про охорону здоров’я» (Закон України № 2801-XII 
від 19 листопада 1992 р., редакція від 19.04.2024 р.) 
визначає права громадян на охорону та зміцнення 
свого здоров’я (без уточнення щодо репродуктивно-
го здоров’я) [40]. Також у законі закріплено право на 
штучне запліднення та імплантацію ембріона (ст. 48) 
[40]. Однак цей головний закон України про охорону 
здоров’я не регулює питання застосування сурогатно-
го материнства та інших методів ДРТ. 

Опосередковане, але важливе значення щодо ви-
користання репродуктивних технологій має Закон 
України «Про заборону репродуктивного клонуван-
ня людини» (Закон України № 2231-IV від 14 грудня 
2004 р., редакція від 19.04.2024 р.), який забороняє ре-
продуктивне клонування людини та ввезення на тери-
торію України і вивезення з території України клоно-
ваних ембріонів людини [41].

Кримінальний кодекс України у ст. 146 передбачає 
відповідальність за незаконне позбавлення волі або ви-
крадення людини, що на законодавчому рівні захищає 
права біологічних батьків від випадків, коли сурогатна 
матір не хоче віддавати їм дитину [42]. За даними дослі-
джень вчених з кримінального права, випадки невико-
нання сурогатною матір’ю своїх договірних обов’язків, 
зокрема незаконне утримання дитини, народженої вна-
слідок застосування ДРТ, є непоодинокими [35].

Наразі в Україні немає окремого закону, який би без-
посередньо регламентував застосування ДРТ, зокрема 
сурогатне материнство. Спеціальні нормативно-правові 
акти регулювання репродуктивного здоров’я та застосу-
вання репродуктивних технологій неодноразово вноси-
лися на розгляд Верховної Ради України [15, 34, 43]. 

Контент-аналіз існуючих проєктів законів, поданих до 
Верховної Ради України, та наукових публікацій дозво-
лив Я. О. Триньовій з’ясувати, що станом на січень 2022 р. 
існувало 14 проєктів законів про ДРТ [43]. Я. О. Триньо-
ва робить висновок, що жоден із поданих законів не може 
бути прийнятий до розгляду Верховною Радою України, 
оскільки вони концептуально не відповідають сучас-
ній демографічній та суспільно-політичній ситуації, яка 
склалася в Україні. Як стверджують Б. В. Островська і 
Я. О. Триньова, основною вадою є їхня орієнтація перед-
усім на комерційні інтереси медичних закладів, що нада-

ють послуги з ДРТ, зокрема сурогатного материнства, і 
переважно розраховані на іноземців, які мають фінансові 
можливості для оплати таких послуг [15, 43]. 

На сьогодні в Україні найбільш детально відноси-
ни, що виникають під час застосування ДРТ, врегульо-
вані на рівні підзаконного нормативно-правового акта 
«Порядок застосування допоміжних репродуктивних 
технологій в Україні», який затверджено Наказом 
МОЗ України від 09.09.2013 р. № 787 [18]..

Цей Порядок визначає умови та механізми про-
ведення «обстеження осіб, яким застосовуються лі-
кувальні програми ДРТ; методик лікування ДРТ з 
показаннями і протипоказаннями до їх проведення, з 
описом необхідних процедур ДРТ; внутрішньоматко-
вої інсемінації; донації гамет та ембріонів; сурогатного 
(замінного) материнства; кріоконсервації сперми, оо-
цитів, ембріонів та біологічного матеріалу, отриманого 
з яєчка або його придатка, оваріальної тканини; редук-
ції ембріонів; розсічення блискучої оболонки ембріо-
на; преімплантаційної медико-генетичної діагностики; 
транспортування кріоконсервованих ембріонів/ооци-
тів/сперми/ тканини яєчника/яєчка або його придат-
ка в межах України та поза її межами; порядку засто-
сування ДРТ з метою збереження фертильності» [18]. 
Наведені положення Порядку регламентують медичні 
та організаційні аспекти діяльності репродуктолога. 

Що стосується правових та юридичних питань 
здійснення ДРТ, то в Порядку [18] можна виділити 
такі положення:

•	 ДРТ є видом медичної допомоги, яка надається 
в умовах конфіденційності відповідно до ст. 40 
Закону України «Основи законодавства Украї-
ни про охорону здоров’я» [40];

•	 донором ооцитів може бути жінка віком від 18 
до 36 років у разі наявності народженої здорової 
її дитини;

•	 донором сперми може бути чоловік віком від 20 
до 40 років у разі наявності народженої здорової 
його дитини;

•	 донорство гамет та ембріонів здійснюється за 
наявності відповідної документації: 
– інформованої добровільної згоди на донор-

ство сперми;
– інформованої добровільної згоди на донор-

ство ооцитів;
– інформованої добровільної згоди на донор-

ство ембріонів;
•	 використання донорських гамет та ембріонів 

здійснюється за наявності:
– заяви пацієнтки/пацієнтів про використан-

ня донорських ооцитів;
– заяви пацієнта/пацієнтів щодо застосування 

допоміжних репродуктивних технологій із 
гаметами/ембріонами донорів; 

– інформованої добровільної згоди на донор-
ство ембріонів;

•	 сурогатною матір’ю може бути повнолітня діє-
здатна жінка за умови наявності власної здо-
рової дитини, добровільної письмово оформ-
леної заяви сурогатної матері та відсутності 
медичних протипоказань;
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•	 перелік документів, необхідних для проведення 
сурогатного материнства, з боку сурогатної матері:
– заява сурогатної матері;
– копія паспорта сурогатної матері;
– копія свідоцтва про шлюб або про розлучен-

ня сурогатної матері (крім одиноких жінок);
– копія свідоцтва про народження дитини (дітей);
– згода чоловіка сурогатної матері на її участь 

у програмі сурогатного материнства;
•	 подружжя, в інтересах якого здійснюється суро-

гатне материнство, для його проведення надає 
такі документи: 
– заява пацієнта/пацієнтів щодо застосування 

ДРТ;
– копії паспортів;
– копія свідоцтва про шлюб;
– нотаріально засвідчена копія письмового 

спільного договору між сурогатною матір’ю 
та жінкою (чоловіком) або подружжям;

•	 у разі народження дитини жінкою, якій в організм 
було перенесено ембріон людини, зачатий подруж-
жям у результаті застосування ДРТ, державна ре-
єстрація народження дитини проводиться за зая-
вою подружжя, яке дало згоду на таке перенесення. 
Одночасно з документом, що підтверджує факт 
народження дитини цією жінкою, подається заява 
про її згоду на запис подружжя батьками дитини, 
справжність підпису на якій має бути нотаріально 
засвідчена, а також довідка про генетичну спорід-
неність батьків (матері чи батька) з плодом. При 
цьому в графі «Для відміток» актового запису про 
народження робиться такий запис: «Матір’ю дити-
ни згідно з медичним свідоцтвом про народження 
є громадянка (прізвище, власне ім’я, по батько-
ві)», а також зазначаються найменування закладу 
(установи), що видав(ла) довідку, дата її видачі та 
номер, дані нотаріуса (прізвище та ініціали, нота-
ріальний округ чи державна нотаріальна контора), 
дата та за яким реєстровим номером засвідчено 
справжність підпису жінки на заяві про її згоду на 
запис подружжя батьками дитини відповідно до 
пункту 11 глави 1 розділу ІІІ Правил державної ре-
єстрації актів цивільного стану в Україні [44];

•	 кріоконсервація сперми, ооцитів, ембріонів та 
біологічного матеріалу, отриманого з яєчка або 
його придатка, оваріальної тканини та їхнє збе-
рігання здійснюються за:
– заявою на кріоконсервацію сперми, ооцитів, 

оваріальної тканини чи біологічного матері-
алу, отриманого з яєчка або його придатка;

– заявою на кріоконсервацію ембріонів;
•	 процедура заморожування та розморожування 

проводиться ембріологом на підставі: 
– заяви на розморожування сперми, ооцитів, 

оваріальної тканини чи біологічного матері-
алу, отриманого з яєчка або його придатка;

– заяви на розморожування і перенесення емб-
ріонів;

•	 у разі вирішення питання про зменшення кіль-
кості ембріонів, що розвиваються (редукція 
ембріонів), кількість ембріонів, які підлягають 

редукції, визначається пацієнткою за рекомен-
дацією лікаря та письмово оформленою нею за-
явою на проведення редукції ембріонів;

•	 за волевиявленням пацієнтки/пацієнтів може 
бути проведено преімплантаційне генетичне до-
слідження, для цього потрібна заява на преімп-
лантаційне генетичне дослідження; 

•	 за бажанням пацієнта/пацієнтів їхній біологіч-
ний матеріал може бути транспортований до ін-
шого закладу охорони здоров’я як на території 
України, так і за її межами, для цього потрібно:
– письмова заява пацієнта/пацієнтів; 
– акт про передачу кріоконсервованих ембріо-

нів/ооцитів/сперми/тканини яєчника/яєч-
ка або його придатка;

•	 у певних випадках (перед лікуванням онколо-
гічних захворювань) за бажанням жінки та за 
письмовою заявою пацієнта/пацієнтів щодо за-
стосування ДРТ проводиться програма ДРТ з 
метою кріоконсервації ооцитів, ембріонів.

Характерною особливістю розглянутого Порядку 
є те, що для здійснення донорства репродуктивного 
матеріалу не потрібна наявність низки документів, у 
тому числі й договору, що передбачалося попереднім 
нормативним документом [45].

В Україні надання послуг з ДРТ може здійснювати-
ся на комерційній основі, оскільки наразі немає жодного 
законного чи підзаконного нормативно-правового акта, 
який би забороняв це. Україна є однією з небагатьох 
країн світу, де іноземці можуть скористатися комер-
ційним замінним (сурогатним) материнством, тому що 
чинне вітчизняне законодавство також це не забороняє.

Більш детальну інформацію про стан правового 
регулювання застосування ДРТ, зокрема сурогатного 
материнства, в Україні репродуктолог може знайти у 
відповідних розділах видань С. Б. Булеца і М. В. Мен-
джул [12] та Я. О. Триньової [35]. Певний внесок у 
правове забезпечення діяльності лікарів-репродукто-
логів робить Українська асоціація репродуктивної ме-
дицини (https://uarm.org.ua/).

Напрями вдосконалення законодавства та правово-
го захисту в галузі ДРТ в Україні

Порівнюючи законодавство, яке регулює питання 
щодо використання ДРТ в Україні та за кордоном, то 
в Україні питання репродуктивного здоров’я ще не 
врегульовано так детально, як у тих же країнах Єв-
ропи. Раніше зазначалося, що наразі в Україні немає 
закону, який би безпосередньо регламентував засто-
сування ДРТ. Існуючий Порядок застосування допо-
міжних репродуктивних технологій [18] не врегульо-
вує усі юридично значущі елементи правовідносин, 
які настають під час проведення ДРТ. Для запобі-
гання негативним правовим наслідкам використання 
ДРТ слід розглянути такі практичні поради.

Закладам охорони здоров’я слід враховувати, що 
правовідносини з учасниками програм ДРТ (подруж-
жям, донорами та сурогатними матерями) мають пере-
важно цивільно-правовий характер. Більшість прав та 
обов’язків сторін можуть бути юридично і належним 
чином закріплені за допомогою договору, укладеного 
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в простій формі. При цьому сторони не зобов’язані 
брати на себе договірних зобов’язань щодо вибору су-
рогатної матері або донора та відповідальності за їхні 
дії. Такі функції більш характерні для посередників. 
У свою чергу, можна рекомендувати органам охорони 
здоров’я не втручатися у правові відносини між біоло-
гічним батьком і сурогатною матір’ю. 

Згідно з Цивільним кодексом України, отримання 
дитини біологічними батьками від сурогатної матері 
не може бути предметом договору. З метою створення 
найсприятливіших умов для виношування і подаль-
шої реабілітації дитини сурогатною матір’ю правильно 
складений договір має передбачати виплату тільки фі-
нансової (та іншої матеріальної) винагороди. 

У договорі має бути передбачена відповідальність 
сурогатної матері за порушення конфіденційності, ме-
дичних приписів або рекомендацій (наприклад, шкідливі 
звички, обмеження в харчуванні, нехтування режимом), 
спроби залишити дитину, ухилення від підписання доку-
ментів, необхідних для подальшої реєстрації дитини в ор-
ганах реєстрації актів цивільного стану. Порушення цих 
вимог може призвести до того, що сурогатна мати не тіль-
ки втратить право на винагороду, а й буде змушена від-
шкодувати всі витрати біологічного батька за договором.

Потребують уваги питання захисту прав дитини, 
яка народжується в результаті застосуванням ДРТ, та 
надання послуг замінного материнства, зокрема на ім’я 
та громадянство і на зростання у сімейному оточенні. 
Правила державної реєстрації актів цивільного стану 
в Україні, затверджені Наказом Міністерства юстиції 
України від 18.10.2000 р. № 52/5, регламентують лише 
особливості визначення походження дитини, народже-
ної сурогатною матір’ю [44]. Про інші випадки реєстра-
ції народження дитини при застосуванні ДРТ у цьому 
нормативно-правовому акті взагалі не згадується. 

Потребує детального врегулювання захист прав 
іноземців, які беруть участь в українських програмах 
сурогатного материнства. Більшість випадків юридич-
них проблем, пов’язаних із вилученням дітей, наро-
джених в іноземних програмах сурогатного материн-
ства, пов’язана з ігноруванням їхніми батьками норм 
чинного українського законодавства. Зокрема, багато 
проблем виникає, коли сурогатна мати одночасно є і 
донором яйцеклітини, тобто біологічною матір’ю [15, 
46]. Державні правоохоронні органи розглядають такі 
угоди як торгівлю дітьми і навіть визнають їх кримі-
нальним злочином за ст. 149 Кримінального кодексу 
України № 2341-III від 5 квітня 2001 р. [42].

Узагальнюючи думки вітчизняних правників і 
юристів [12, 17, 23, 35, 43], юридично неврегульова-
ними питаннями застосування ДРТ в Україні можна 
вважати такі: 

•	 трактування зв’язку діагнозу безпліддя з репро-
дуктивним віком жінки та чоловіка;

•	 визначення кола суб’єктів, які можуть скорис-
татись правом використання ДРТ, зокрема оди-
ноких жінок і чоловіків, що потребує визнання 
рівних можливостей для всіх осіб незалежно від 
статі, наявності та строку шлюбних відносин; 

•	 кількість ембріонів при ембріотрансфері (про-
понується обмежитися лише одним ембріоном);

•	 вибір статі ембріона для його подальшого транс-
феру в тіло людини (пропонується заборонити 
такий вибір);

•	 порядок реалізації права ВІЛ-інфікованих пар 
на репродукцію;

•	 порядок проведення постмортальної репродук-
ції (пропонується дозволити, що зумовлено 
наслідками війни України з російською феде-
рацією і загибеллю дітородно активної частини 
населення України);

•	 заборона створення химер під час формування 
ембріонів;

•	 порядок вивезення за кордон репродуктивного 
матеріалу;

•	 гарантії дотримання прав дитини, яка народже-
на з використанням ДРТ, наприклад, завчасне 
внесення компенсаційної виплати потенційни-
ми батьками на користь народженої дитини;

•	 використання договору про сурогатне материн-
ство для закріплення правовідносин між усіма 
учасниками застосування ДРТ – не визначені 
офіційно форми та основні положення такого 
договору; 

•	 надання довідки про відсутність перебування 
сурогатної матері на обліку у психіатра;

•	 надання потенційними батьками певних доку-
ментів, які б свідчили про можливість усинови-
ти дитину;

•	 відповідальність сурогатної матері за неправди-
ву медичну інформацію про себе; 

•	 проведення сурогатною матір’ю аборту, нена-
лежних дій, що потенційно можуть призвести 
до каліцтва майбутньої дитини; 

•	 відповідальність медичного закладу за підбір 
сурогатної матері та її повне попереднє медичне 
обстеження; 

•	 обов’язки генетичних батьків стосовно дитини, 
народженої сурогатною матір’ю, у тому числі у 
разі, якщо дитина матиме вади розвитку;

•	 порядок та умови сплати компенсацій сурогат-
ній матері тощо.

В Україні не встановлено на рівні закону кримі-
нальної відповідальності за можливі зловживання та 
правопорушення у сфері застосування ДРТ.

Ще одним неврегульованим питанням застосуван-
ня репродуктивних технологій в Україні є відсутність 
єдиної термінології у цій сфері. Діючий підзаконний 
акт «Порядок застосування допоміжних репродук-
тивних технологій» [18] дає визначення лише кільком 
термінам – «допоміжні репродуктивні технології», 
«іn vitro», «інтрацитоплазматична ін’єкція сперми» та 
«процедура аспірації сперми з яєчок». У Законі Украї-
ни «Про заборону репродуктивного клонування» мож-
на знайти визначення ембріона людини – «зародок 
людини на стадії розвитку до восьми тижнів» [39]. 

Наразі можна стверджувати, що нормами чинного 
законодавства України не визначено більшість понять 
для сфери репродуктивної медицини та репродуктив-
ного права, вони існують лише в суспільних відносинах, 
пов’язаних із сучасними репродуктивними технологіями 
[47]. Це стосується таких термінів, як «генетичні батьки», 
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«сурогатна (замінна) матір», «сурогатне (замінне) мате-
ринство», «допоміжна гестація», «гестаційний кур’єр», 
«донор репродуктивних клітин», «репродуктивні клі-
тини», «штучне запліднення», «імплантація ембріона», 
«постмортальна (посмертна) репродукція», «репродук-
тивний вік» тощо. Визначення цих термінів можна зна-
йти лише в працях науковців, які займаються питаннями 
правового забезпечення репродуктивного здоров’я та за-
стосування репродуктивних технологій [12, 23, 48]. 

Наведені вище неврегульовані принципи та питання 
щодо застосування ДРТ потребують їхнього розгляду 
та затвердження в окремому законі, який би регулював 
застосування репродуктивних технологій. Основна цін-
ність нового закону має полягати в гарантуванні балансу 
інтересів усіх сторін і, зокрема, гарантування пріоритету 
інтересів дитини. Як вважають вітчизняні юристи, прий-
няття такого закону загалом дозволить [12, 17, 23, 35, 43]: 

•	 визнати на рівні держави існування у людини 
репродуктивних прав та забезпечити їхнє здій-
снення;

•	 підвищити культуру статевого виховання та 
освіти;

•	 забезпечити рівень надання послуг у сфері здійс-
нення та охорони репродуктивного здоров’я та 
застосування репродуктивних технологій і пла-
нування сім’ї;

•	 зробити доступною інформацію про репродук-
тивні права, нові репродуктивні технології та 
методи планування сім’ї та водночас забезпечи-
ти конфіденційність інформації про здійснення 
фізичною особою репродуктивних прав;

•	 підвищити рівень правової захищеності людини 
та громадянина в сфері здійснення та охорони 
репродуктивного здоров’я;

•	 формувати здоровий генофонд нації та подола-
ти демографічну кризу і підвищити народжува-
ність у країні.

Ураховуючи відсутність закону, який би регулював 
застосування репродуктивних технологій, та наявність 
значної кількості законопроєктів, поданих до Парла-
менту України, деякі юристи-практики пропонують для 
прискорення створення і прийняття такого закону ви-
користати діючий Порядок застосування допоміжних 
репродуктивних технологій [18]. Так, Я. О. Триньова 
пропонує доповнити зазначений Порядок відповідними 

новими положеннями щодо кола суб’єктів, які можуть 
використовувати методики ДРТ; прав та обов’язків осіб, 
щодо яких можуть застосовуватись ДРТ; порядку засто-
сування постмортальної репродукції та надати новому 
нормативному акту статусу закону, а зміст договору суро-
гатного материнства помістити в Цивільний кодекс [43]. 

ВИСНОВКИ
Порівнюючи законодавство, яке регулює викорис-

тання допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) в 
Україні та за кордоном, встановлено, що в нашій країні 
питання репродуктивного здоров’я ще не врегульовані 
так детально, як у країнах Європи. Сьогодні в Україні за-
стосування репродуктивних технологій регламентовано 
лише окремими статтями законних актів (Конституція 
України, Цивільний кодекс України, Сімейний кодекс 
України, Закон України «Основи законодавства України 
про охорону здоров’я») і кількома підзаконними актами. 

За відсутності закону, який би безпосередньо ре-
гламентував застосування репродуктивних технологій 
в Україні, відносини, що виникають під час застосу-
вання ДРТ, врегульовані на рівні підзаконного нор-
мативно-правового акта «Порядок застосування допо-
міжних репродуктивних технологій в Україні», який 
затверджено Наказом Міністерства охорони здоров’я 
України від 09.09.2013 р. № 787. Однак цей норматив-
но-правовий документ призначений для регулювання 
медичних та організаційних аспектів діяльності ліка-
ря-репродуктолога, визначає умови та механізми про-
ведення ДРТ і лише частково вирішує питання право-
вого забезпечення у цій сфері.

Водночас науковцями, які займаються питаннями 
правового забезпечення репродуктивного здоров’я та 
застосування репродуктивних технологій, встановле-
но перелік юридично неврегульованих питань та ви-
значені напрями вдосконалення законодавства та пра-
вового захисту в галузі ДРТ в Україні.

За одностайною думкою всіх учасників сфери за-
стосування репродуктивних технологій, правове регу-
лювання цієї діяльності повинно бути на рівні закону 
України. Наведені в цій статті юридично неврегульо-
вані принципи та питання щодо застосування ДРТ 
потребують їхнього розгляду та затвердження в окре-
мому законі, який би гарантував баланс інтересів усіх 
сторін, зокрема у пріоритеті – інтереси дитини. 
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The influence of infections and immune disorders 
on the development of intra-uterine pathology in 
women with antenatal fetal death in the anamnesis
N. M. Hychka1, V. O. beniuk1, a. S. Chebotarova1, O. O. Chorna1, V. O. Polovynka1, M. V. Shumeiko1, 
b. S. lytvyn2 
1Bogomolets National Medical University, Kyiv 
2Lesia Ukrainka Volyn National University, Lutsk

Reproductive losses remain an urgent problem among the female population, of which antenatal fetal death (AFD) takes 
a leading place. The pathogenesis of this pathology is multifactorial, but at the same time, it is impossible to accurately 
determine the single cause of AFD.
Analyzing the frequency of AFD in the world, a tendency towards repeated episodes of AFD or AFD combined with re-
productive losses in early pregnancy has been established. The literature has presented data on causal relationships with 
existing endometrial pathology, among which the inflammatory process in the endometrium takes the leading position, 
and pregnancy losses with inadequate immune system response.
The objective: to determine the state of the immune system, infectious profile and features of the immunohistochemical 
state of the endometrium in women with a history of AFD at the stage of prepregnancy preparation.
Materials and methods. A clinical examination was performed on 30 patients with a history of AFD who had applied to 
the antenatal clinic of the municipal non-profit enterprise “Kyiv City Maternity Hospital No. 3” regarding planning their 
next pregnancy. A general clinical examination, a detailed analysis of the general, gynecological anamnesis, and data on 
the course of the previous pregnancy and childbirth were performed.
All patients underwent microscopic examination of vaginal discharge stained with Gram and assessed according to the 
Hay–Ison criteria. The state of the endometrium was studied by microscopic examination and immunohistochemical 
analysis with the determination of CD-138 and CD-56. The state of the immune system was assessed by determining the 
activity of the cellular component (T- and B-lymphocytes) and cytokine proteins (IL-1α, IL-6, IL-8, γ-INT, TNF-α).
Results. According to the somatic anamnesis, a high percentage of morbidity of the urinary system of an infectious-inflamma-
tory nature (53.3%) and pathology of the cardiovascular system (63.3%) was determined. Among gynecological pathology in-
flammatory diseases of the genital tract (53.3%) and uterine leiomyoma (33.3%) predominated. In the obstetric anamnesis the 
spontaneous miscarriage was detected in almost every second woman (46.7%) and in every seventh woman – AFD (13.3%).
During microscopic examination of vaginal discharge, the majority of women were diagnosed with stage III and IV ac-
cording to the Hay–Ison criteria. During microscopic examination of the endometrium, disorders of its proliferation was 
detected in 2/3 of the patients, and during immunohistochemical examination – a positive reaction of CD-138 and an in-
creased concentration of CD-56. During the study of the state of the immune system a decreased level of T-suppressors, 
B-lymphocytes were observed, with increased in T-killers and pro-inflammatory cytokines.
Conclusions. Women with a history of antenatal fetal death have certain features of the regulatory mechanisms of the 
immune system both at the local and generalized levels, which prompts a detailed study and diagnosis at the pre-gravid 
stage when determining further reproductive plans. Research of extragenital pathology, infectious profile and the state 
of local immunity in the uterine cavity is especially necessary.
Keywords: antenatal fetal death, immunity, infection, CD-138, CD-56, Pipelle biopsy, pregnancy, endometritis, T-lymphocytes.

Вплив інфекцій та імунних порушень на розвиток внутрішньоматкової патології у жінок з 
антенатальною загибеллю плода в анамнезі
Н. М. Гичка, В. О. Бенюк, А. С. Чеботарьова, О. О. Чорна, В. О. Половинка, М. В. Шумейко, 
Б. С. Литвин

Актуальною проблемою серед жіночого населення залишаються репродуктивні втрати, з них антенатальна загибель 
плода (АЗП) посідає провідне місце. Патогенез виникнення цієї патології є мультифакторним, але, у той самий час, 
неможливо точно визначити єдину причину АЗП. 
Аналізуючи частоту АЗП у світі, встановлено тенденцію до повторних епізодів АЗП або АЗП, поєднану із репродуктив-
ними втратами у ранній термін вагітності. У літературі зареєстровано дані про причинно-наслідкові зв’язки із наявною 
патологією ендометрія, серед яких лідируючі позиції займає запальний процес в ендометрії, і втратами вагітності за 
неадекватної відповіді імунної системи.
Мета дослідження: визначення стану імунної системи, інфекційного профілю та особливостей імуногістохімічного 
стану ендометрія у жінок з АЗП в анамнезі на етапі прегравідарної підготовки.
Матеріали та методи. Здійснено клінічне обстеження 30 пацієнток з АЗП в анамнезі, які звернулись до жіночої кон-
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сультації комунального некомерційного підприємства «Київський міський пологовий будинок № 3» щодо планування 
наступної вагітності. Проведені загальноклінічне дослідження, детальний аналіз загального, гінекологічного анамнезу, 
даних перебігу попередньої вагітності та розродження. 
Усім пацієнткам виконано мікроскопічне дослідження вагінальних виділень, зафарбованих за Грамом та оцінених за 
критеріями Hay–Ison. Вивчення стану ендометрія здійснено методом мікроскопічного дослідження та за допомогою 
імуногістохімічного аналізу з визначенням CD-138 та CD-56. Стан імунної системи оцінювали шляхом визначення 
активності клітинної ланки (Т- та В-лімфоцитів) і протеїнів цитокінового ряду (IL-1α, IL-6, IL-8, γ-INT, TNF-α).
Результати. Згідно з даними соматичного анамнезу, встановлено високий відсоток захворюваності сечовидільної сис-
теми інфекційно-запального характеру (53,3%) та патології серцево-судинної системи (63,3%). Серед гінекологічної па-
тології анамнестично переважали запальні захворювання статевих шляхів (53,3%) та лейоміома матки (33,3%). В акушер-
ському анамнезі майже у кожної другої жінки виявляли мимовільний викидень (46,7%) та у кожної сьомої – АЗП (13,3%). 
Під час мікроскопічного дослідження вагінальних виділень у більшої частини встановлено ІІІ і ІV ступені за критеріями Hay–
Ison. Під час мікроскопічного визначення стану ендометрія у 2/3 пацієнток встановлено порушення його проліферації і під час 
імуногістохімічного дослідження – позитивну реакцію CD-138 та збільшену концентрацію CD-56. Під час вивчення стану імунної 
системи спостерігалось зниження рівня Т-супресорів, В-лімфоцитів за збільшення вмісту  Т-кілерів та прозапальних цитокінів.
Висновки. Жінки з антенатальною загибеллю плода в анамнезі мають певні особливості регуляторних механізмів імун-
ної системи як на локальному, так і на генералізованому рівні, що спонукає до детального вивчення і діагностики на 
прегравідарному етапі під час визначення подальших репродуктивних планів. Особливо потребує дослідження екстра-
генітальна патологія, інфекційний профіль і стан локального імунітету у порожнині матки.
Ключові слова: антенатальна загибель плода, імунітет, інфекція, CD-138, CD-56, пайпель-біопсія, вагітність, ендоме-
трит, Т-лімфоцити.

The problem of miscarriage remains a topical issue 
among the female population [24, 31, 35, 39]. The 

frequency of miscarriage varies from 10% to 30% of the 
total number of pregnancies and there is no tendency to 
decrease. In particular, the frequency of spontaneous mis-
carriages is 15–25% of the total number of pregnancies, 
including 12% in the II trimester [22, 26]. Antenatal fe-
tal death (AFD) occurs in up to 2 children per 1,000 live 
births in countries with an average and high level of devel-
opment and up to 8 cases per 1,000 live births in countries 
with a low level of development [4, 29]. In Ukraine, the fre-
quency of stillbirths is 5–6 cases per 1000 live births [6, 7].

The main problem related to the study of the patho-
genesis of pregnancy loss is due to the polyetiological 
component, which is combined with an imbalance in the 
immune system and hormonal homeostasis in the early 
stages of pregnancy [10, 44]. At the same time, the im-
mune system plays an important role as a regulator of 
stability of homeostasis and supports the development 
of pregnancy. In particular, during pregnancy due to the 
balance of proteins of the cytokine series, namely inter-
leukin 10 (IL-10) and tumor necrosis factor α (TNFα), 
the recognition of the embryo and the emergence of tol-
erance of the mother’s body to the fetus occur, prevent-
ing the phenomenon of “rejection” [23, 38]. Progesterone 
affects the increase of T-lymphocytes, which contributes 
to the inhibition of the immune cells activity [32].

According to the literature, one of the factors of im-
mune disorders during pregnancy can be oxidative stress, 
the destructive effect of which is an important factor in 
the development of inflammatory and autoimmune pro-
cesses in the body, which is associated with disorders in 
the hemostasis system [16, 41]. Recently, many publica-
tions have appeared indicating the pathogenetic influ-
ence of changes in the hemostasis system, namely hy-
percoagulation, on the occurrence of a missed pregnancy 
in the II and III trimesters of pregnancy and directly or 
indirectly related to a violation of the implantation pro-
cess [13, 40]. After all, the trophoblast acts as one of the 
regulators of favorable implantation and maintenance of 
the viability of the embryo due to rapid integration with 

the endometrium and the formation of immunological 
“masking”, when the fetus is actually protected from the 
influence of the maternal immune system [42].

According to the literature, during the study of endo-
metrial tissues in cases of habitual miscarriage, changes in 
the morphofunctional state of the mucous membrane due 
to opportunistic pathogens are recorded [2, 12, 18, 36].

In the sources of the world literature, there are regis-
tered data on the violation of the receptive apparatus of 
the endometrium during a missed pregnancy in a short 
period of time [27]. These changes are associated with 
the occurrence of a chronic inflammatory process and a 
violation of the index of the ratio of estradiol and pro-
gesterone receptors [5]. Especially pronounced changes 
are observed in the stroma. During pregnancy, which oc-
curred against the background of chronic endometritis, 
there is a violation of implantation due to changes in the 
work of the immune system, such as: an increase in the 
concentration of B-lymphocytes, cellular and mediator 
imbalance, suppression of the phagocytic activity of leu-
kocytes [25, 30, 34]. Similar results were demonstrated in 
the study by K. Kitaya, in which in women with chronic 
endometritis, pregnancy loss related to implantation dis-
orders was registered in every third case [19, 43].

NK cells (CD-56) are diagnostic markers of the endo-
metrium state, which play a leading role in the regulation 
of trophoblast cell invasion, vascular remodeling, and cy-
totoxicity [11]. In a normal pregnancy, the cytotoxicity 
of CD-56 decreases, which contributes to the progres-
sion of pregnancy. With high levels of CD-56, the prog-
nosis of a favorable course of pregnancy decreases, and 
with the decompensation of adaptive mechanisms, the 
pregnancy missed [17, 28, 37]. The CD-138 protein plays 
an important role in the implantation process. Data on 
the direct dependence of the presence of CD-138 and the 
occurrence of reproductive losses are recorded in the lit-
erature. This has been demonstrated by many studies not 
only during the use of assisted reproductive technologies, 
but also during spontaneous pregnancy [14, 15, 20, 37]. 
An increase in CD-138 levels in early pregnancy is an un-
favorable prognostic factor for pregnancy outcome [33].
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Therefore, in our opinion, the determination of the 
main markers of the chronic inflammatory process of the 
endometrium after a missed pregnancy, especially in the 
second half of gestation, is of great importance for the im-
plementation of the woman’s further reproductive plans.

The objective: to determine the state of the immune sys-
tem, infectious profile and features of the immunohistochemi-
cal portrait of the endometrium in women with a history of 
antenatal fetal death at the stage of prepregnancy preparation.

MATERIALS AND METHODS
To achieve the goal, we conducted a clinical examina-

tion and study of the expression of CD-138 and CD-56 
in the endometrium of 30 patients with a history of AFD 
who were planning the next pregnancy on the basis of 
the women’s consultation of the Kyiv maternity hospital 
No. 3 in the period from 2021 to 2023. The average value 
of the intergenetic interval in women of the examined 
group was 4.4 ± 0.3 years.

During the clinical examination, data on hereditary 
anamnesis, extragenital pathology, anamnesis of gyneco-
logical diseases, parity, gestational age and features of the 
course of pregnancy before AFD, features of childbirth and 
the postpartum period with AFD were taken into account.

The microbiocenosis of the genital tract was studied 
using Gram-stained vaginal smear microscopy and evalu-
ated using the Hay–Ison criteria, which distinguish 5 
types of vaginal biotope [3].

I – normal vaginal microflora with Lactobacillus spp. 
dominance.

II – mixed bacterial microflora with Lactobacillus spp. 
and conditionally pathogenic microorganisms.

ІІІ – absent or in insignificant amount of Lactobacil-
lus spp., conditionally pathogenic microorganisms prevail.

IV – Lactobacillus spp. were not detected, Cocci and 
pathogenic microorganisms prevail.

Real-time polymerase chain reaction (PCR) was used 
to determine the composition of microorganisms in vagi-
nal secretions.

Samples of the endometrium for research were selected 
after general clinical methods of examination with the help 
of Pipelle biopsy on the 7th - 10th day of the menstrual cycle. 
Aspirate biopsy was performed in an outpatient department 
using the Pipelle system (JS Medical Materials, Ukraine), 
the procedure did not require additional anesthesia.

Syndecan-1 CD-138 (CD-138) is a membrane pro-
tein that interprets the work of plasma cells and acts as 
the “gold standard” in the diagnosis of chronic endo-
metritis, which was determined using CD138 immune 
serum (Dako, USA).

CD-56 is a prototypic marker of NK cells. NK cells are 
natural killers with a heterogeneous population of immune 
system lymphocytes with cytolytic activity. According to 
its functional activity, it refers to a local marker of inflam-
mation and an apoptosis factor.

The study of the immune system was carried out by 
determining the activity of the cell line in aspirate from 
the uterine cavity, total level of leukocytes namely gener-
al level lymphocytes and T-lymphocytes (CD3+, CD4+, 
CD8+, CD16+) and B-lymphocytes (CD22+) using the 
method of current cytofluorimetry on a NAVIOS cytom-
eter (Beckman Coulter, USA). The immunoregulatory in-
dex (IRI) was determined by the ratio of the number of T-
helpers (CD4+) to the number of T-suppressors (CD8+). 
Proteins of the cytokine series (pro-inflammatory – IL-
1α, IL-6, IL-8, γ-INT) and anti-inflammatory – TNFα) 
were determined with the help of enzyme immunoassay on 
the analyzer “EL 808” (“Bio Tech Instruments”, China).

Statistical data processing was carried out on a per-
sonal computer using Microsoft Excel 2013 software and 
further verification of the obtained data in the Statistica 
for Windows program and Microsoft Excel 13.0.

RESULTS AND DISCUSSION
The age of patients with AFD varied from 24 to 39 years. 

The average age of patients with AFD was 31.5 ± 1.8 years.
Analyzing the data of the somatic history, it was 

established that every second patient with AFD has a 
history of chronic pathology of the urinary system of 
an infectious nature 16 (53.3%); pathology of the car-
diovascular system occurred in 19 (63.3%) patients. Pre-
dominant were vegetative-vascular dystonia 11 (36.7%), 
arterial hypertension 5 (16.7%), mitral valve prolapse 
2 (6.7%), chronic endocarditis 1 (3.3%), etc. Varicose 
veins disease of the lower extremities were observed in 
14 (43.3%) of patients with a history of AFD (Table 1).

Every fourth patient has a history of chronic tonsillitis 
(8 (26.7%) women) as a chronic source of secondary infec-
tion, and 3 (10.0%) patients underwent tonsillectomy due 
to recurrent paratonsillar abscesses.

Among gynecological pathologies in the anamnesis, 
the leading place was occupied by inflammatory dis-
eases of the genital tract (16 – 53.3%) with detection 
of specific (9 (30.0%) and non-specific microflora (13 – 
43.3%) (Table 2).

Benign diseases of the uterine body, namely uter-
ine leiomyoma, were registered in every third woman’s 
history (10 – 33.3%); adenomyosis occurred in every 
fourth patient (8 – 26.7%).

Among pregnancy parity, it was found that for 
11 (36.7%) patients, the pregnancy that ended with 
AFD was the first, every third patient with AFD in an-
amnesis (10 (33.3%) women) had artificial abortions, in 
almost half of the women (14 (46.7%) patients) had a 
history of miscarriage. 4 (13.3%) patients had a history 
of repeated stillbirths.

Table 1
Extragenital pathology in patients with AFD in anamnesis, 

abs. number (%)

Nosology
Number of patients in the 
examined group, n = 30

Diseases of the urinary system 16 (53.3)

Varicose veins disease of the 
lower extremities

13 (43.3)

Pathology of the thyroid gland 8 (26.7)

Diabetes 4 (13.3)

Metabolic syndrome 5 (16.7)

COVID-19 5 (16.7)

Connective tissue pathology 3 (10.0)
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The distribution of women with AFD depending on 
the gestation period did not establish a reliable difference: 
in the 22–28th week of gestation, AFD of the fetus was reg-
istered in every third woman (8 (26.7%) patients); 28–34 
weeks – 6 (20.0%) women; 34–37 weeks – 7 (23.3%) 
women; ≥ 37 weeks – 9 (30.0%) patients (p > 0.005).

The method of delivery was determined according to the 
obstetric situation and in the presence of violations in the main 
vital indicators. After all, additional injury and infection of the 
uterus can provoke an increased immune response in the uterine 
cavity [8, 9]. Thus, in 27 (90.0%) patients, childbirth took place 
through the natural birth canal; 3 (10.0%) – by caesarean sec-
tion, the indications for which were: premature detachment of 
the placenta – 1 (3.3%) patient with subsequent development 
of the decimated intravascular coagulation syndrome; severe 
preeclampsia with a history of operated uterus – 2 (6.7%) wom-
en. The frequency and structure of complications during child-
birth and in the postpartum period are presented in the table 3.

Among the patho-anatomical causes of antenatal fetal 
death, intrauterine infection of the fetus was on the first 
place – 11 (36.7%) cases; on second place – extragenital 
pathology of the mother – 7 (23.3%) cases, premature pla-
cental abruption – 1 (3.3%); umbilical cord anomalies – 
8 (26.7%); severe preeclampsia – 2 (6.7%) women; fetal mal-
formations – 2 (6.7%). It is worth noting that in 11 (36.7%) 
cases a combination of several causes was established, but in 
4 (13.3%) cases the cause could not be established.

Given the presence in the structure of extragenital 
and gynecological pathology of conditions that contrib-
ute to chronic infection or its manifestation, a study was 
conducted to determine the microbiocenosis of the genital 
tract and the immunological status of these patients.

The results of the study of vaginal microbiocenosis accord-
ing to the Hay–Ison criteria showed a significant decrease in 
the number of Lactobacillus spp. At the same time, every third 
patient has stage I and II according to the Hay–Ison criteria 
(stage I – 4 (13.3%); stage II – 7 (23.3%) patients) (Table 4).

Grade III according to the Hay–Ison criteria was found 
in a third (11 (36.7%)) of patients, which corresponded 
to bacterial vaginosis, and Grade IV – in 8 (26.7%) pa-
tients. Among the detected microorganisms, the fol-
lowing prevailed: Ureaplasma urealiticum – 10 (33.3%); 
Enterococcus faecalis – 9 (30.0%); Gardnerella vaginalis – 
8 (26.7%); Escherichia coli – 8 (26.7%); Staphylococcus 
aureus – 7 (23.3%); Candida spp. – 7 (23.3%); Streptococ-
cus agalactiae – 5 (16.7%). Only 2 (6.7%) patients noted 
discomfort in the genital area.

Analyzing the results of the pathohistological exami-
nation, which consisted of two main parts: a microscopic 
description and an immunohistochemical examination, 
we established that the majority of examined patients had 
signs of chronic endometritis (23 (76.7%) women).

During the microscopic description, the following re-
sults were obtained: a normal type of endometrial prolif-
eration was found in every fifth woman with a history of 
AFD (7 (23.3%) patients) (Table 5).

Violation of endometrial proliferation was manifested 
in the form of: micropolyps (6 (16.7%) women); focal stro-
ma fibrosis (2 (6.7%) women); sclerosis (2 (6.7%) women) 
and thrombosis (1 (3.3%) women) of arterial walls.

Lympholeucocytic infiltration was found in more than 
half of the patients (17 (56.7%) women), which is the 
dominant sign of inflammation of the mucous layer of the 
uterus. The detected infiltrates consisted of lymphocytes 
and plasma cells, and in some cases with admixtures of leu-
kocytes and histiocytes located around blood vessels and 
individual uterine glands.

Nosology
Number of patients in the 
examined group, n = 30

Inflammatory diseases of genital 
organs

16 (53.3)

Sexually transmitted infections 9 (30.0)

Non-specific vulvovaginitis 13 (43.3)

Uterine leiomyoma 10 (33.3)

Adenomyosis 8 (26.7)

Endometrial polyp 5 (16.7)

Cervical dysplasia 5 (16.7)

Polycystic ovary syndrome 2 (6.7)

Infertility 2 (6.7)

Repeated pregnancy losses 14 (46.7)

Repeated antenatal fetal death 4 (13.3)

Premature birth 7 (23.3)

Artificial abortion 10 (33.3)

Table 2
Obstetrics and gynecology pathology in patients with 

history of AFD, abs. number (%)

Table 3
Peculiarities of the course of childbirth and the postpartum 

period with AFD in examined women, abs. number (%)

Table 4
The state of the microbiocenosis of the genital tract in 
the examined women when evaluated according to the 

Hay–Ison criteria, abs. number (%)

Indicator
Number of patients in the 
examined group, n = 30

Abnormalities of the contractile 
activity of the uterus

5 (16.7)

Bleeding in labor 3 (10.0)

Episio-, perineotomy 7 (23.3)

Placental tissue defect 11 (36.7)

Hypotonic bleeding in the 
postpartum period

4 (13.3)

Thrombosis of the ovarian vein 1 (3.3)

Chorionamnionitis 5 (16.7)

Postpartum endometritis 4 (13.3)

Grade according to the 
Hay–Ison criteria

Number of patients in the 
examined group, n = 30

I (Normal state) 4 (13.3)

II (Intermediate state) 7 (23.3)

III (Bacterial vaginosis) 11 (36.7)

IV (Aerobic vaginitis) 8 (26.7)
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Plasma cells are located mainly in single clusters or 
diffuse growths and were found in every third woman 
(11 (36.7%) women).

Therefore, in our opinion, these changes indicated the 
presence of signs of chronic endometritis and required a 
detailed immunohistochemical examination of the endo-
metrium to determine the local immunological profile of 
the endometrium in this category of patients.

According to the results of immunohistochemical exami-
nation of the endometrium, a positive reaction of CD-138 
(DAKO, clone MI15) was established in 19 (63.3%) in a sig-
nificant number of plasma cells; in every fourth (8 (26.7%) of 
patients) women, a positive CD-138 reaction was noted in a 
moderate number of plasma cells; in 3 (10.0%) women, a pos-
itive CD-138 reaction was determined in single plasma cells.

The number of natural killer cells (CD-56) in an in-
creased concentration was found in every third patient 
with a history of AFD (11 (36.6%) women). At the same 
time, every fourth woman (7 (23.3%) women) showed a 
decrease in the number of CD-56, which means the pres-
ence of immune hyporeactivity and reduced protection 
against viral damage to the endometrium.

Analyzing the cellular link of the immune system in 
the aspirate from the uterine cavity, in almost all pa-
tients with a history of AFD (26 (86.7%) women), the 
concentration of T-suppressive cells – CD8+ decreased 
and was 12.7 ± 1.2% (Table 6).

However, persistence of chronic endometrial inflam-
mation was established in 20 (66.7%) women. Natural 
killers – CD16+ were found in concentration 30.8 ± 2.7% 
and exceeds the levels of reference values, which confirms 
the immune response to the inflammatory process in the 
uterine cavity. The relative number of B-lymphocytes 
(CD22+) was found to be reduced by almost two times, 
which confirms the exhaustion of the immune response in 
the uterine cavity and requires further careful treatment 
and preparation for the onset of the next pregnancy.

There is no doubt that AFD has a systemic effect on 
the body, disrupting the work of the endocrine, nervous 
and immune systems. Coordination of actions between 
systems is ensured by specific peptides – cytokines, which 
regulate intercellular and intersystem interactions, such 
as: cell development, stimulation and inhibition of growth, 
apoptosis and functional activity.

When studying the state of the immune system in women 
with a history of AFD, attention was also paid to the level of 
pro-inflammatory and anti-inflammatory interleukins in the 
aspirate from the uterine cavity. In 22 (73.3%) patients, pro-
inflammatory cytokines – IL-10 – prevailed. The level of IL-1 
constituted 29.5 ± 2.1 pg/ml (reference values: 0–10 pg/ml), 
IL-6 – 22.3 ± 2.9 pg/ml (reference values: < 0–10 pg/ml), 
which is a marker of intrauterine infection. These changes, in 
our opinion, may indicate chronic inflammation in the uter-
ine cavity and activation of specific immunization.

Draws attention that the concentration of IL-10 was 
registered 37,3 ± 3,2 pg/ml (reference values: < 0–10 pg/
ml), which is not typical and differs from the indicators of 
immunity in a missed pregnancy in a short term [1, 21].

The concentration of TNF-α, as one of the main regula-
tors of the body’s hereditary resistance, in women with AFD 
in history was 17.7 ± 1.3 pg/ml which exceeded the reference 
value of the indicator by almost 2 times (reference value: 
< 8.1 pg/ml). Clinically, in our opinion, this is due to the pres-
ence in the anamnesis of diseases of the cardiovascular sys-
tem (19 (63.3%) women) and endocrinopathies (5 (16.7%) 
patients) and a chronic inflammatory response manifested 
by inflammatory diseases genital tract (16 (53.3%) patients).

Therefore, analyzing the state of the immune system in pa-
tients with AFD, a significant difference was established in the 
indicators of: cellular immunity due to a decrease in T-suppres-
sors and an increase in T-killers, a decrease in B-lymphocytes.

CONCLUSIONS
1. According to the somatic anamnesis data, it was 

established that half of the patients with antenatal fetal 
death have a history of pathology of the urinary system 
of an infectious nature, and a fourth of the patients have 
chronic inflammatory diseases of the otorhinolaryngology 
organs. Among gynecological pathologies in the anamne-
sis, inflammatory diseases of the genital tract (53.3%) and 
uterine leiomyoma (33.3%) prevailed.

2. Analyzing the data of the obstetric anamnesis, we 
found that the majority of women from the examined group 
had repeated pregnancy losses in the anamnesis (46.7%). 
As for births with AFD, in 90.0% of cases they occurred 
through natural birth canals, and in every third case – with 
a defect of the placental tissue, and in every seventh – with 
postpartum septic diseases of the uterus (13.3%).

Microscopic features of the 
endometrium

Number of patients in the 
examined group, n = 30

Normal endometrial proliferation 7 (23.3)

Violated proliferation: 23 (76.7)

- Micropolyps 6 (16.7)

- Lymphocytic infiltration 17 (56.7)

- Clubs of spiral arteries 7 (23.3)

- Plasma cells 11 (36.7)

- Focal fibrosis of the stroma 2 (6.7)

- Sclerosis of arterial walls 2 (6.7)

- Thrombosis of spiral arteries 1 (3.3)

Table 5
Variants of microscopic description of the endometrium, 

abs. number (%)

Table 6
Indicators of cellular immunity in examined women, M±m

Indicators of 
cellular immunity

Women with a 
history of AFD

Reference 
value

Leukocytes, 109/l 9.7 ± 0.8 4.0–9.0

Lymphocytes, % 18.0 ± 1.3 18–40

CD3+, % 61.4 ± 4.8 60–89

CD4+, % 33.7 ± 2.8 31–61

CD8+, % 12.7 ± 1.2 14–36

CD16+, % 30.8 ± 2.7 4–26

CD22+, % 5.3 ± 0.5 11.1–37

IRI, % 9.1 ± 0.6 1.0–3.5
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3. According to the results of the conducted microscopic 
examination according to the Hay-Ison criteria, 2/3 of pa-
tients with AFD with a history of III and IV degree of bio-
tope of vaginal secretions with a predominance of microor-
ganisms causing aerobic vaginitis were established (26.7%).

4. When analyzing the morphofunctional characteristics 
of the endometrium, every fifth woman with AFD (23.3%) 
had normal endometrial proliferation. With the pathological 
type of proliferation, the leading place was occupied by lym-
pholeucocytic infiltration (56.7%); increased number of plas-
ma cells (36.7%); micropolyposis (16.7%), which are symp-
toms of a chronic inflammatory process of the endometrium.

5. Analyzing the cellular link of the immune system 
in the aspirate from the uterine cavity, in almost all pa-
tients with APD in history (26 (86.7%) women), the con-
centration of T-suppressive cells – CD8+ decreased and 

amounted to 12.7 ± 1.2%. Natural killers – CD16+ were 
detected at a concentration of 30.8 ± 2.7%, which exceeds 
the reference values, and confirms the immune response to 
the inflammatory process in the uterine cavity.

In 22 (73.3%) patients, pro-inflammatory cytokines – 
IL-10 – prevailed. The level of IL-1 was 29.5 ± 2.1 pg/ml, 
IL-6 was 22.3 ± 2.9 pg/ml. These changes, in our opinion, 
may indicate chronic inflammation in the uterine cavity 
and activation of specific immunization which confirms 
the increased immune response to the inflammatory pro-
cess in the uterine cavity.

6. Therefore, women with a history of antenatal fetal 
death have certain peculiarities in the regulatory mecha-
nisms of the immune system both at the local and general-
ized level and require a detailed study and diagnosis at the 
pre-gravid stage during subsequent reproductive plans.
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Ефективний досвід лікування захворювань, 
спричинених вірусами папіломи людини,  
у жінок репродуктивного віку
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Незважаючи на первинні та вторинні заходи профілактики і природний перебіг папіломавірусної інфекції, що забез-
печує тривалу латентну фазу, протягом якої можна запобігти її розвитку, у всьому світі, як і раніше, щорічно діа-
гностують рак шийки матки (РШМ) у більш ніж 500 000 жінок. При цьому приблизно 90% випадків РШМ і смертей 
від нього фіксують у країнах із низьким і середнім рівнем доходу. 
Згідно із сучасними настановами, скринінг РШМ (ВООЗ, 2018, 2021, 2022) включає тестування на наявність вірусу па-
піломи людини (ВПЛ) для виявлення передракових станів із подальшим призначенням відповідного лікування, що ви-
значає актуальність досліджень, проведених з використанням оригінального українського лікарського засобу з прямим 
противірусним впливом на папіломавірус – протефлазіду, зокрема у формі супозиторіїв для вагінального застосування. 
Мета дослідження: аналіз досвіду використання протефлазіду (супозиторії та краплі) при захворюваннях стате-
вих органів у жінок репродуктивного віку, спричинених ВПЛ. 
Матеріали та методи. Проведено аналіз публікацій з даними клінічних досліджень, в яких упродовж десятирічного 
періоду вивчали підходи до лікування та профілактики папіломавірусної інфекції лікарським засобом протефлазід (су-
позиторії) у жінок із цервікальними інтраепітеліальними неоплазіями – CIN І та CIN ІІ і оцінювали їхню ефективність. 
Результати. Клінічні дослідження встановили високу ефективність лікування лікарськими засобами на основі ді-
ючої речовини протефлазід CIN легкого та помірного ступенів, при цьому доведено їхній низький рівень токсичнос-
ті. Це дозволяє застосовувати їх навіть під час вагітності та годування груддю. 
Висновки. Лікарські засоби з протефлазідом (краплі та супозиторії) на сьогодні є препаратами для специфічної про-
тивірусної терапії ВПЛ-інфекції з метою ерадикації папіломавірусу у жінок з цервікальною інтраепітеліальною нео-
плазією (CIN І, CIN ІІ) на тлі ВПЛ-інфікування та з позитивним ВПЛ-тестом за нормальної цитологічної картини.
При лікуванні препаратом протефлазіду (супозиторії) дисплазії епітелію шийки матки, що зумовлена папіломаві-
русною інфекцією, відзначається нормалізація цитологічної картини або перехід цервікальної інтраепітеліальної 
неоплазії класу CIN II (дисплазія середнього ступеня) до класу CIN I (дисплазія слабкого ступеня).
Препарат протефлазіду (супозиторії) сприяє усуненню дисбіотичних порушень мікрофлори статевих шляхів, від-
новлює нормальний біотоп піхви, прискорює процеси відновлення епітелію слизової оболонки шийки матки, попе-
реджує рецидиви захворювань.
Ключові слова: папіломавірусна інфекція, інтраепітеліальна неоплазія шийки матки, мікробіота піхви, протефлазід, 
краплі, супозиторії. 

Effective experience of treatment of diseases caused by human papillomaviruses  
in women of reproductive age
V. O. beniuk, S. M. Heryak, V. M. Goncharenko, O. Yo. Hrynevych, N. a. Godlevska, 
V. I. Pyrohova, O. O. Revenko, a. a. Sukhanova, M. N. Shalko

Despite primary and secondary prevention measures and the natural course of human papillomavirus infection, which provides a long latent 
phase during which its development can be prevented, cervical cancer (CC) is still diagnosed in more than 500,000 women worldwide each 
year. At the same time, approximately 90% of cervical cancer cases and deaths from it are recorded in low- and middle-income countries.
According to current guidelines, cervical cancer screening (WHO, 2018, 2021, 2022) includes testing for the presence of hu-
man papillomavirus (HPV) to detect precancerous conditions with subsequent prescription of appropriate treatment, which 
determines the relevance of studies conducted using the original Ukrainian drug with a direct antiviral effect on papillomavi-
rus – proteflazid, in particular in the form of suppositories for vaginal use.
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The objective: to analyze the experience of using proteflazid (suppositories and drops) for diseases of the genital organs in 
women of reproductive age caused by HPV.
Materials and methods. An analysis of publications with data from clinical studies was conducted, in which over a ten-year 
period, approaches to the treatment and prevention of papillomavirus infection with the drug proteflazid (suppositories) in 
women with cervical intraepithelial neoplasia – CIN I and CIN II were studied and their effectiveness was evaluated.
Results. Clinical studies have established high effectiveness of treatment with medications based on the active substance pro-
teflazid CIN of mild and moderate degrees, while a low level of toxicity has been proven. This allows it to be used even during 
pregnancy and breastfeeding.
Conclusions. Proteflazid (drops and suppositories) is currently a medication for specific antiviral therapy of HPV infection 
with the aim of eradicating the papillomavirus in women with cervical intraepithelial neoplasia (CIN I and CIN II) against the 
background of HPV infection and with a positive HPV test with a normal cytological picture.
When treating cervical epithelial dysplasia caused by papillomavirus infection with proteflazid (suppositories), normalization 
of the cytological picture or the transition of cervical intraepithelial neoplasia of class CIN II (moderate dysplasia) to class CIN 
I (mild dysplasia) is determined.
The drug proteflazid (suppositories) helps to eliminate dysbiotic disorders of the genital tract microflora, restores the nor-
mal biotope of the vagina, accelerates the processes of restoration of the epithelium of the mucous membrane of the cervix, 
prevents recurrence of diseases.
Keywords: papillomavirus infection, cervical intraepithelial neoplasia, vaginal microbiota, proteflazid, drops, suppositories.

Рак шийки матки (РШМ) є четвертим за поширеніс-
тю злоякісним новоутворенням у жінок в Україні. 

Станом на 2018 р. серед злоякісних новоутворень у жі-
нок в європейських країнах РШМ посідав сьоме місце 
як за поширеністю (11,2 на 100 тис. населення), так і за 
смертністю (3,8 на 100 тис.), а в Україні – четверте місце 
за поширеністю (17,1) та шосте – за смертністю [4, 20]. 

Переважна більшість (понад 95%) випадків РШМ 
спричинена вірусом папіломи людини (ВПЛ) [3]. На 
сьогодні доведено, що вірусна інфекція може залиша-
тися латентною протягом декількох років, при цьому 
її наявність підвищує ймовірність розвитку РШМ у 
середньому у 300 разів за персистенції штамів висо-
кого канцерогенного ризику [15, 16]. 

Незважаючи на первинні та вторинні заходи профі-
лактики та природний перебіг папіломавірусної інфек-
ції (ПВІ), що забезпечує тривалу латентну фазу, про-
тягом якої можна запобігти її розвитку, у всьому світі, 
як і раніше, щорічно діагностують РШМ у більш ніж 
500 000 жінок і фіксують 300 000 пов’язаних з ним смер-
тей [3, 4]. Приблизно 90% випадків РШМ і смертей ре-
єструють у країнах із низьким і середнім рівнем доходу. 

Всесвітня організація охорони здоров’я (ВООЗ) 
нещодавно оприлюднила Глобальну стратегію щодо 
прискорення ліквідації раку шийки матки, у якій ви-
кладено 3 ключові кроки:

- вакцинація проти ВПЛ;
- скринінг шийки матки;
- лікування передракових уражень. 
Успішна реалізація всіх трьох кроків може ско-

ротити більш ніж на 40% кількість нових випадків 
РШМ та 5 млн пов’язаних з ним смертей до 2050 
року [25]. Однак ця ініціатива вимагає не тільки 
високого рівня прихильності до програм імунізації 
проти ВПЛ, інноваційних підходів до скринінгу, але 
й забезпечення ефективного лікування передракових 
уражень шийки матки [1, 22]. 

Згідно із сучасними настановами, скринінг РШМ 
(ВООЗ, 2018, 2021, 2022) включає тестування на 
ВПЛ-інфекцію для виявлення передракових станів із 
подальшим призначенням відповідного лікування [24, 
25], що визначає актуальність досліджень, проведених 
з використанням оригінального українського лікар-

ського засобу з прямим противірусним впливом на 
папіломавірус – ПРОТЕФЛАЗІД®, зокрема у формі 
супозиторіїв для вагінального застосування. 

Мета дослідження: аналіз досвіду використання 
лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії та 
краплі) при захворюваннях статевих органів у жінок 
репродуктивного віку, спричинених ВПЛ. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено аналіз публікацій з даними клінічних до-

сліджень, у яких упродовж десятирічного періоду після 
реєстрації лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® (супози-
торії) вивчали підходи до лікування та профілактики ПВІ 
у жінок з CIN І та CIN ІІ та оцінювали їхню ефективність. 

В аналіз включено публікації з результатами клініч-
них досліджень, які виконували на клінічних базах ка-
федр акушерства та гінекології Національного медично-
го університету імені О. О. Богомольця, Національного 
університету охорони здоров’я України імені П. Л. Шу-
пика, Львівського національного медичного університе-
ту імені Данила Галицького, Тернопільського національ-
ного медичного університету імені І. Я. Горбачевського, 
Вінницького національного медичного університету 
ім. М. І. Пирогова, у клінічних закладах ДУ «Всеукраїн-
ський центр материнства та дитинства НАМН України», 
клінічній лікарні «Феофанія» Державного управління 
справами, КНП «Київський міський центр репродуктив-
ної та перинатальної медицини» відповідно до принци-
пів 7-го перегляду Гельсінської декларації прав людини 
(2013), Конвенції Ради Європи про права людини і біо-
медицину, законів України за наявності позитивних рі-
шень локальних етичних комісій установ. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У ході численних досліджень, проведених з іні-
ціативи ТОВ «НВК «Екофарм», був отриманий пре-
парат з прямим противірусним впливом на папіло-
мавірус – ПРОТЕФЛАЗІД® у формі розчину для 
перорального застосування та супозиторіїв для вагі-
нального застосування [7, 10, 14, 21].

Доклінічні дослідження механізму дії діючої речови-
ни лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® при ПВІ люди-



REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN
РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ 
№8(79)/2024

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

63

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

ни були проведені в ДУ «Інститут епідеміології та інфек-
ційних хвороб ім. Л. В. Громашевського НАМН України» 
(м. Київ) під керівництвом д-ра мед. наук С. Л. Рибалко 
та оприлюднені у 1918 р. у науковому виданні «Доповіді 
Національної академії наук України» [21]. 

У дослідах in vitro на експериментальних моде-
лях онкогенних ВПЛ продемонстровано, що діюча 
речовина лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® має 
специфічну антивірусну активність та інгібує репро-
дукцію ВПЛ на 2 lg ID50. Діюча речовина препарату 
ПРОТЕФЛАЗІД® (флавоноїди) була виділена з рос-
лин, які ростуть на території України. Препарат не 
має аналогів у світі і на сьогодні є єдиним лікарським 
засобом, здатним впливати безпосередньо на ВПЛ. 
Спеціально для терапії дисплазії шийки матки був 
створений лікувальний комплекс ПРОТЕФЛАЗІД® 

у лікарській формі супозиторії [7, 10].
Результати доклінічних досліджень засвідчили на-

явність у діючої речовини препарату ПРОТЕФЛАЗІД® 
прямої противірусної дії стосовно ДНК-вмісних ВПЛ 
(інгібує синтез ДНК-вірусів в інфікованих клітинах за-
вдяки пригніченню активності вірус-специфічних фер-
ментів РНК- і ДНК-полімераз, тимідинкінази і зворотної 
транскриптази) та імунотропних властивостей [10, 14, 17, 
21]. Разом з цим ПРОТЕФЛАЗІД® є індуктором синтезу 
альфа- і гамма-інтерферонів, що відіграє важливу роль у 
непрямому противірусному ефекті препарату [9].

У 2014 р. Науково-технічна рада ДЕЦ МОЗ Укра-
їни прийняла позитивне рішення щодо можливості 
початку клінічного випробовування препарату ПРО-
ТЕФЛАЗІД® (супозиторії) у пацієнток з дисплазією 
епітелію шийки матки, зумовленою ПВІ [7].

У 2015 р. з урахуванням результатів доклінічних 
(ТОВ «Науково-виробнича компанія «Екофарм», 
м. Київ) та багатоцентрових клінічних досліджень в 
Україні зареєстровано лікарський засіб ПРОТЕФЛА-
ЗІД® (супозиторії) з прямим противірусним впливом 
на ВПЛ: Реєстраційне посвідчення на лікарський засіб 
№UA/4220/02/01; Рішення про реєстрацію нової лі-
карської форми лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® 
виробництва ТОВ «НВК «Екофарм» (Київ, Україна); 
Наказ МОЗ України № 468 від 27.07.2015 р.). 

Про унікальність лікарського засобу ПРОТЕФ-
ЛАЗІД® для етіотропної терапії ПВІ йшлося на прес-
конференції 24 червня 2015 року в інформаційному 
агентстві «Уніан» [9].

Усього в дослідженнях ефективності лікарсько-
го засобу ПРОТЕФЛАЗІД® щодо впливу на різні ві-
русні інфекції взяли участь більше 11 000 пацієнтів. У 
ході клінічних досліджень було доведено, що препарат 
ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) є противірусним засо-
бом з доведеним механізмом противірусної дії при ПВІ 
статевих шляхів у жінок, який покращує наслідки ліку-
вання дисплазії шийки матки (ДШМ) різного ступеня, 
має хороший профіль ефективності та безпеки [11]. 

У процесі клінічних досліджень у пацієнток не ви-
явлено значних побічних реакцій та негативних змін 
досліджуваних лабораторних показників, що дозво-
лило розцінювати переносимість засобу як хорошу [6, 
10]. Отримані дані дозволили зробити висновок, що 
ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) може бути рекомен-

дований як ефективний і безпечний засіб для лікуван-
ня хворих з ДШМ, зумовленою ПВІ [7, 12]. 

Клінічні дослідження встановили високу ефек-
тивність лікування лікарськими засобами на основі 
діючої речовини протефлазід цервікальних інтра-
епітеліальних неоплазій (CIN) легкого та помірного 
ступенів, при цьому доведено низький рівень токсич-
ності. Це дозволяє застосовувати його навіть під час 
вагітності та годування груддю [6, 13]. 

У низці клінічних досліджень було засвідчено, що 
діюча речовина лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® 
виявляє поліфармакологічний вплив, а саме – реалізує 
противірусну, імунокоригувальну, антиоксидантну та 
апоптозмодулювальну дію, що сприяє ерадикації ВПЛ, 
усуненню дисбіотичного стану мікрофлори піхви, від-
новленню нормального біотопу статевих шляхів, зни-
женню частоти рецидивів та інфікування ВПЛ. Це 
приводить до нормалізації стану епітелію шийки мат-
ки внаслідок зменшення проліферативної активності 
уражень, що дозволяє застосовувати органозберігаль-
не лікування при ураженнях шийки матки з досягнен-
ням стійкого терапевтичного ефекту [2, 8, 11, 14, 18].

Вивчення багаторічних клінічних спостережень, 
представлених у системному аналізі під проводом акад. 
В. В. Камінського, щодо комплексного використання 
лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі та супо-
зиторії) при лікуванні папіломавірусних уражень ста-
тевих органів засвідчило зниження частоти рецидивів 
кондиломатозних уражень у дослідних групах пацієнтів 
(використовували лікарський засіб ПРОТЕФЛАЗІД®) 
у 5,5 раза порівняно з контролем (без використання за-
собу ПРОТЕФЛАЗІД®); зниження частоти виявлення 
ВПЛ (за допомогою методу ПЛР) у 6,7 раза та знижен-
ня частоти реплікації ВПЛ у 4,7 раза в основній групі. 

Автори аналізу зазначили, що дія лікарських за-
собів ПРОТЕФЛАЗІД® сприяє елімінації ВПЛ з 
організму (попереджає рецидиви захворювання) та 
знижує ризик виникнення ВПЛ-індукованих нео-
пластичних процесів. Це дозволило рекомендувати 
лікарський засіб ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі та супо-
зиторії) як ефективну схему комплексного лікування 
патології шийки матки та урогенітальних захворю-
вань, зумовлених ПВІ, у гострий період, у період ре-
конвалесценції та за умов персистенції ВПЛ [11].

У дослідженні, присвяченому порівняльному оці-
нюванню ефективності різних схем використання 
ПРОТЕФЛАЗІДу® у терапії CIN легкого та помірного 
ступенів, асоційованих з папіломавірусною інфекцією, 
колективом авторів встановлено, що лікування препара-
том з діючою речовиною прямої противірусної дії ПРО-
ТЕФЛАЗІД® CIN I та CIN II, асоційованих з ПВІ, є еті-
ологічно i патогенетично обґрунтованим з урахуванням 
його прямої противірусної дії на ВПЛ і механізми впли-
ву на трансформацію клітин, уражених вірусом [12]. 

Системне застосування препарату ПРОТЕФЛА-
ЗІД® (краплі, per os) при лікуванні неоплазії легкого 
та помірного ступенів приводить до покращання ста-
ну епітелію шийки матки та ерадикації ВПЛ у 73,3% 
пацієнток. Топічне застосування препарату ПРО-
ТЕФЛАЗІД® (супозиторії) при CIN I–II нормалізує 
цитологічну картину або зумовлює перехід CIN II у 
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CIN I у 63,3% жінок; при цьому ДНК ВПЛ після ліку-
вання не виявляють у 76,7% випадків [12]. 

Разом з тим одночасне місцеве та системне застосуван-
ня препарату ПРОТЕФЛАЗІД® у двох лікарських формах 
протягом 3 міс. під час терапії CIN I та CIN II, асоційованих 
з ПВІ, зумовлює регресію СIN I до норми, а СIN IІ у СIN 
I у 83,3% хворих; відсутність ДНК ВПЛ у 90,0% випадків. 
Отже, зазначена схема одночасного місцевого та системно-
го використання двох лікарських форм ПРОТЕФЛАЗІД® 
(краплі, per os) та ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії, вагіналь-
но) забезпечує найвищу терапевтичну ефективність [12]. 

Автори рекомендують лікарський засіб ПРОТЕФ-
ЛАЗІД® (супозиторії) та ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі) 
як безпечні та ефективні препарати для лікування хво-
рих з CIN I та CIN II, зумовлених ПВІ, як для моноте-
рапії, так і для одночасного комплексного системного і 
топічного лікування (краплі + супозиторії), що забез-
печує найвищу терапевтичну ефективність [12].

У дослідженні колективу авторів щодо впливу пре-
парату ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) на місцевий іму-
нітет при захворюваннях, спричинених ПВЛ, герпесвіру-
сами, або при змішаних урогенітальних інфекціях було 
встановлено, що ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) значно 
підвищує рівень елементів місцевого імунітету (sIgA, лі-
зоциму і С3-компонента комплементу) у цервікальному 
слизі, що зберігається протягом тривалого часу після лі-
кування [8]. 

Автори встановили, що препарат ПРОТЕФЛАЗІД® 
(супозиторії) сприяє корекції дерегульованих факторів 
природного захисту під час загострення перебігу мікст-
інфекцій, коли за рахунок зниження рівня sIgA та лі-
зоциму може спостерігатися активація С3-компонента 
комплементу. Після лікування лікарським засобом 
ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) спостерігається під-
вищення рівнів всіх трьох компонентів природного 
захисту, а співвідношення між ними вирівнюється до 
оптимальних значень, за яких може реалізовуватися 
найбільш значний протиінфекційний захист [8]. 

Отже, використання лікарського засобу ПРОТЕФ-
ЛАЗІД® у формі супозиторіїв у терапії урогенітальних 
вірусних інфекцій суттєво та стабільно покращує вміст та 
співвідношення таких основних факторів місцевого імуні-
тету, як sIgA, лізоцим та С3-компонент комплементу, що 
посилює антиінфекційний захист цервікального слизу [8].

У дослідженні Н. А. Годлевської та А. В. Старовєр 
(2017) [5], присвяченому вивченню клінічної ефектив-
ності вагінальних супозиторіїв ПРОТЕФЛАЗІД® у лі-
куванні CIN легкого та помірного ступенів на тлі інфіку-
вання ВПЛ, встановлено, що після тримісячної циклічної 
монотерапії (14 діб упродовж 3 міс.) спостерігаються зни-
ження частоти виявлення LSIS з 80% до 8% (за даними 
рідинної цитології); нормальна кольпоскопічна картина 
лікування у 82% жінок; зникнення маркерів проліферації 
р16 та Кі-67 у всіх досліджуваних випадках; достовірне 
зменшення вірусного навантаження в 1,8 раза, а також 
морфологічно підтверджений регрес CIN у 96% випадків. 

Одночасно авторами відзначено позитивний вплив 
супозиторіїв ПРОТЕФЛАЗІД® на стан мікробіоти 
піхви, що проявлялось зменшенням кількості лей-
коцитів у полі зору у 2,16 раза, підвищенням частоти 
виявлення лактобацил у 5,6 раза. Автори зазначили, 

що лікування добре переносили пацієнтки, воно було 
зручним, не вимагало госпіталізації та практично не 
мало побічних ефектів [5].

У клінічній роботі, присвяченій вивченню спосо-
бів зниження діагностичної та лікувальної агресії ВПЛ 
у пацієнток репродуктивного віку, Н. М. Волошиною 
та Е. Д. Званцевою було засвідчено, що після комплек-
сного лікування лікарським засобом ПРОТЕФЛАЗІД® 
(краплі та супозиторії) протягом 3 міс. регрес CIN від-
значали у 93% пацієнток [23]. У всіх випадках зафіксова-
но зниження вірусного навантаження більш ніж на 2 Lg 
ВПЛ/105, що є маркером ефективності противірусної 
терапії. Через 6 міс. після лікування у 84% пацієнток, а 
через 9 міс. – у 88% спостерігалася повна елімінація ВПЛ 
або зниження вірусного навантаження до клінічно незна-
чущих величин [23].

Терапію пацієнтки переносили добре, незначний 
свербіж у перші дні введення супозиторіїв не вимагав 
відміни препарату. Автори зазначили, що у подаль-
шому 93% пролікованих жінок не потребували засто-
сування деструктивних методів терапії, що важливо з 
урахуванням їхніх майбутніх репродуктивних планів. 
На підставі одержаних результатів автори рекоменду-
вали одночасне застосування препаратів ПРОТЕФЛА-
ЗІД® (супозиторії) та ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі) як 
ефективний і безпечний спосіб лікування пацієнток 
з CIN легкого та середнього ступенів тяжкості (CIN І 
та CIN ІІ), асоційованих з ВПЛ, зазначивши водночас, 
що запропонована схема лікування дає можливість 
уникнути застосування необґрунтованих інвазійних 
втручань у пацієнток з ВПЛ-асоційованими захворю-
ваннями шийки матки [23].

У дослідженні В. І. Пирогової, Н. Голюк (2013) 
[19], мета якого – вивчення поширеності фонової і 
передракової патології шийки матки з папіломавірус-
ним інфікуванням у користувачів КОК (комбіновані 
оральні контрацептиви) та оцінювання ефективності 
застосування противірусного лікарського засобу ПРО-
ТЕФЛАЗІД® у терапії патології шийки матки при інфі-
куванні ВПЛ, було встановлено високий рівень ВПЛ-
інфікування (61,5%) у користувачів КОК. При цьому 
у жінок без патології шийки матки інфікованість ВПЛ 
становила 28,3%, яка у пацієнток з фоновими захворю-
ваннями шийки матки зростала до 66,2%, а високоонко-
генні типи ВПЛ виявляли у 47,8% випадків. 

Автори інформували, що після 6 міс. застосування пре-
парату ПРОТЕФЛАЗІД® повна елімінація ВПЛ з шийки 
матки відбулася у 87,95% випадків. Це свідчить про висо-
ку ефективність застосування лікарського засобу ПРО-
ТЕФЛАЗІД® за папіломавірусного інфікування [19].

Надзвичайно цікавими є дослідження проф. В. О. По-
тапова, присвячені клінічному і молекулярно-морфоло-
гічному оцінюванню ефективності лікарського засобу 
ПРОТЕФЛАЗІД® у лікуванні ПВІ у жінок із цитоло-
гічною койлоцитарною реакцією, а також у поєднанні з 
CIN І епітелію шийки матки [17, 18]. 

Результати продемонстрували, що одночасне засто-
сування лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® (кра-
плі) і ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) протягом 3 міс. 
у ВПЛ-інфікованих жінок без ознак морфологічного 
пошкодження шийки матки сприяє ерадикації ВПЛ 
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у 76,7–86,7% випадків, а за поєднання ВПЛ-інфекцій 
із CIN I – у 76,7% пацієнток до її стійкого регресу. Це 
зумовлено не лише противірусною дією ПРОТЕФЛА-
ЗІДу®, але і його багатовекторним впливом (за резуль-
татами імуногістохімічного дослідження) на зниження 
експресії ядерних білків p16 і Ki-67, які є зворотними 
регуляторами клітинного циклу і значно посилюються 
за ураження ВПЛ епітеліальних клітин шийки матки. 

Терапія ВПЛ-інфекції із застосуванням лікарського 
засобу ПРОТЕФЛАЗІД® у жінок із CIN І сприяє стійкому 
регресу диспластичного ураження епітелію шийки матки, 
оскільки протягом 24 міс. спостереження після лікування 
в обстежених жінок тести на ВПЛ були негативними [17]. 

Автор зазначив, що лікарський засіб ПРОТЕФЛАЗІД® 
на сьогодні є одним із найефективніших препаратів 
для лікування ВПЛ-інфекції, який можна рекомен-
дувати для ерадикації папіломавірусів у жінок як із 
CIN I, так і з позитивним ВПЛ-тестом за нормального 
результату ПАП-тесту [18].

Отримані дані яскраво свідчать про необхідність 
проведення противірусного лікування у жінок на по-
чатковому етапі ВПЛ-інфікування, яке у цитологічних 
зразках проявляється койлоцитозом, тобто до того мо-
менту, коли ВПЛ може спричинити CIN I або більш 
тяжкі диспластичні ураження шийки матки. Таке лі-
кування можна віднести до первинної профілактики 
РШМ, оскільки доведено, що жінки за відсутності 
ВПЛ-інфекції мають вкрай низький ризик розвитку 
цервікального раку [18].

У Національному консенсусі щодо ведення пацієн-
ток з CIN, зумовлених папіломавірусною інфекцією, 
також зазначено, що одним із найбільш перспективних 
напрямків лікування та вторинної профілактики папі-
ломавірусної інфекції є застосування противірусних 
препаратів прямої дії (діюча речовина протефлазід), 
які водночас є імуномодуляторами, активізують апоп-
тоз та здійснюють антипроліферативний вплив [26]. 

Завдяки здатності безпосередньо впливати на 
активність вірус-специфічних ферментів ДНК- та 
РНК-полімераз, застосування цієї групи препаратів 
(ПРОТЕФЛАЗІД® краплі та супозиторії) справляє 
виражений прямий віростатичний ефект на віруси 
ДНК- та РНК-груп, включаючи ВПЛ [26].

Слід ураховувати, що лікарський засіб ПРОТЕФЛАЗІД® 
(краплі та супозиторії), який поєднує пряму противі-
русну дію та імуномодулювальну активність, дозволе-
ний до застосування у період гестації. Це допомагає не 
тільки підвищити ефективність лікування уражень ста-
тевих органів, спричинених ВПЛ, але й знизити частоту 
асоційованих акушерських та перинатальних усклад-
нень вагітності у жінок з ВПЛ-інфекцією [6].

Лікарський засіб ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі та су-
позиторії) сьогодні є препаратом для специфічної про-
тивірусної терапії ВПЛ-інфекції з метою ерадикації 
папіломавірусу у жінок з CIN І та CIN ІІ на тлі ВПЛ-
інфікування та з позитивним ВПЛ-тестом за нормаль-
ної цитологічної картини [12, 18, 23]. 

Отже, наведене вище дозволяє рекомендувати од-
ночасне комплексне застосування (системне та місце-
ве) лікарського засобу ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі та 
супозиторії) з діючою речовиною прямої противірус-
ної дії для лікування та протирецидивної терапії CIN І 
та CIN ІІ, ерадикації папіломавірусу людини зі зни-
женням частоти інвазійних втручань на шийці матки. 

Ураховуючи вагоме значення досліджень у сфері про-
філактики та лікування захворювань статевих шляхів у 
жінок, зумовлених ВПЛ, для охорони їхнього репродук-
тивного здоров’я, Європейська комісія нагородила Про-
єкт ТОВ «НВК «Екофарм» «Innovative direct action 
antiHPV agent for cervical cancer prevention» сертифі-
катом Європейської комісії «SEAL OF EXСELLENСЕ» 
(«Відмінний знак») у лютому 2019 року [7]. SEAL OF 
EXСELLENСЕ – це знак якості, яким нагороджують за 
проєктні пропозиції, подані на фінансування у межах 
програми «Горизонт 2020», що оцінюються Європей-
ською комісією за трьома показниками: відмінність, 
якість та ефективність впровадження (фото).

 
ВИСНОВКИ

Лікування CIN І та CIN ІІ, зумовлених ПВІ, необ-
хідно здійснювати шляхом використання комплексного 
системного (per os) та місцевого (інтравагінально) при-
значення лікарських засобів ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі) 
та ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії) задля запобігання 
травматичному хірургічному втручанню і збереження 
репродуктивної функції жінок дітородного віку.

З метою проведення протирецидивної терапії та 
сприяння відновленню і зміцненню імунної системи 
у жінок дітородного віку, що особливо важливо у бо-
ротьбі з ВПЛ, необхідно курсово призначати препара-

Сертифікат Європейської комісії для Проєкту  
ТОВ «НВК «Екофарм», 2019 р.
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ти з прямою противірусною дією  – ПРОТЕФЛАЗІД® 
(краплі, per os) та ПРОТЕФЛАЗІД® (супозиторії, ін-
травагінально).

Лікарські засоби ПРОТЕФЛАЗІД® (краплі та су-
позиторії)  на сьогодні є єдиними відомими препара-
тами для високоефективної терапії ВПЛ-інфекції, які 

фахові спеціалісти успішно використовують і реко-
мендують застосовувати для ерадикації папіломаві-
русів у жінок, як з цервікальною інтраепітеліальною 
неоплазією, так за позитивного ВПЛ-тесту.

Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів. 
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Клінічні аспекти перебігу пологів у роділь,  
які обрали альтернативний метод розродження
Т. М. Фурса-Совгира, В. О. Бенюк, В. Ф. Олешко, Т. В. Ковалюк, 
С. В. Бенюк, А. С. Чеботарьова, С. О. Брюхань
Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ

Питання збереження здоров’я роділлі та плода, а в подальшому — і новонародженого, є одним із найпріоритетніших завдань 
сучасної акушерської служби. На сьогодні особливістю сучасної акушерської допомоги в Україні є її перехід до пацієнт-
орієнтованості, що зумовлює не лише модифікацію підходів до ведення вагітності та пологів, але й створення комфортних та 
безпечних умов для матері і новонародженого. Також наразі відзначається тенденція до підвищення попиту з боку майбутніх 
вагітних і роділь на нетрадиційні немедикаментозні методи знеболювання та альтернативні підходи до ведення пологів, які орі-
єнтовані на зменшення вираженості пологового болю без застосування медичних засобів, забезпечення вільного пересування 
під час пологів, формування психологічного комфорту та позитивного пологового досвіду для роділлі та її партнера.
Мета дослідження: оцінювання перебігу пологів у роділь, залучених до спроби розродження у воді.
Матеріали та методи. У дослідженні взяли участь 150 вагітних, яких  залежно від запропонованої методики роз-
родження розподілено на: 
• основну групу (ОГ) – 66 вагітних, у яких розродження відбувалося із застосуванням гідротехнологій у перший та 

другий періоди пологів;
• групу порівняння (ГП) – 34 вагітні, у яких розродження відбувалося із використанням гідротехнологій лише у 

перший період пологів; 
• контрольну групу (КГ) – 50 вагітних, у яких пологи відбувалися за загальноприйнятими стандартами. 
Додатково у динаміці першого періоду пологів у всіх роділь оцінювали інтенсивність пологового болю за допомогою 
візуальної аналогової шкали (ВАШ).
Результати. У динаміці пологового акту розрив плодових оболонок відбувався за більшого розкриття шийки матки 
на фоні задовільного прогресу пологової діяльності у роділь із застосуванням гідротехнологій (ОГ – 8,6±0,3 см, ГП – 
8,1±0,4 см, КГ – 5,6±0,3 см; р<0,05). Помірна інтенсивність пологового болю зберігалася у перший період пологів 
при відкритті шийки матки на 6–7 см у роділь на фоні застосування гідротехнологій (ОГ – 56 (84,8%) роділь, ГП – 29 
(85,3%), КГ – 15 (30,0%); р<0,05). У роділь з КГ відзначався сильний – 14 (28,0%) та нестерпний біль – 11 (22,0%), 
що стало показанням до застосування медикаментозних методів знеболювання (ММЗ) в перший період пологів. 
Наприкінці першого періоду пологів у переважної більшості роділь, які в якості альтернативного підходу до ведення 
пологів обрали пологи у воді, зберігалася тенденція до утримання інтенсивності пологового болю, що оцінювали за 
ВАШ у 4–6 балів: ОГ – 48 (96,0%), ГП – 24 (96,0%), КГ – 34 (68,0%) жінки; р<0,05. На сильний пологовий біль, що 
оцінювали у 6–8 балів, скаржилися – 31 (32,0%) роділля КГ, 2 (4,0%) — ОГ, 1 (4,0%) — ГП  (р<0,05).
Висновки. Позитивний ефект від застосування гідротехнологій під час пологів підтверджується наявністю достовірно 
меншої кількості ускладнень, що вимагали оперативного розродження в перший (ОГ – 3 (5,6%) жінки, ГП – 2 (7,4%), 
КГ – 20 (28,6%) та другий періоди пологів (дистрес плода: ОГ – 2 (4,0%) жінки, ГП – 4 (16,0%), КГ – 8 (16,0%); р<0,05); 
слабкості пологової діяльності, що не піддається медичній корекції, серед роділь ОГ не встановлено (ГП – 2 (8,0%), КГ – 
4 (8,0%) жінки; р>0,05). Через наявні ускладнення під час другого періоду пологів виникала необхідність у застосуванні 
хірургічного розродження шляхом накладання вакуумекстрактора (ОГ – 2 (4,0%), ГП – 6 (24,0%), КГ – 12 (24,0%) 
жінок; р<0,05). Результати дослідження засвідчують ефективність пологів із застосуванням гідротехнологій у вагітних 
низького ризику щодо зниження рівня акушерських ускладнень, і, як результат, це відображається в достовірно більшій 
кількості випадків фізіологічного розродження (ОГ – 39 (78,0%), ГП – 14 (56,0%), КГ – 27 (54,0%) роділь; р<0,05).
Ключові слова: вагітність, пологи, розродження у воді, пологовий біль, візуальна аналогова шкала, акушерські ускладнення, 
гідротехнології.

Clinical aspect of the delivery course in women in labor who chose the alternative method of delivery
T. M. Fursa-Sovhyra, V. O. beniuk, V. F. Oleshko, T. V. Kovaliuk, S. V. beniuk, a. S. Chebotarova, S. O. briukhan

The issue of preserving the health of the woman in labor and the fetus, and later – the newborn, is one of the most priority 
tasks of modern obstetric service. Today, a feature of modern obstetric care in Ukraine is its transition to patient orientation, 
which determines not only a modification of management of pregnancy and childbirth, but also the creation of comfortable and 
safe conditions for the mother and newborn. There is also a tendency to increase the demand from future pregnant women and 
women in labor for “non-traditional” non-medicinal methods of pain relief and alternative approaches to childbirth, which are 
focused on reducing the severity of labor pain without the use of medical devices, ensuring free movement during childbirth, 
creating psychological comfort and a positive childbirth experience for the woman in labor and her partner.
The objective: to evaluate the course of childbirth in women in labor who were involved in an attempt to give birth in water.
Materials and methods. The study involved 150 pregnant women, who, depending on the proposed delivery method, were divided into:
• main group (MG) – 66 pregnant women, in whom delivery took place with the use of hydrotechnologies in the first and 

second stages of labor;
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• comparison group (CompG) – 34 pregnant women, in whom delivery took place with the use of hydrotechnologies only in 
the first stage of labor;

• control group (CG) – 50 pregnant women, in whom childbirth took place according to generally accepted standards.
Additionally, in the dynamics of the first stage of labor, all women in labor were assessed for the intensity of labor pain using a 
visual analog scale (VAS).
Results. In the dynamics of labor, rupture of the fetal membranes occurred with greater cervical dilation against the back-
ground of satisfactory progress of labor in women in labor with the use of hydrotechnologies (MG – 8.6±0.3 cm, CompG – 
8.1±0.4 cm, CG – 5.6±0.3 cm; p<0.05). Moderate intensity of labor pain persisted in the first stage of labor when the cervix 
was dilated by 6–7 cm in women in labor with the use of hydrotechnologies (MG – 56 (84.8%) women in labor, CompG – 29 
(85.3%), CG – 15 (30.0%); p<0.05). Women in labor with CG had severe pain – 14 (28.0%) and unbearable pain – 11 (22.0%), 
which was an indication for the use of pharmacological analgesia methods in the first stage of labor.
At the end of the first stage of labor, the vast majority of women who chose water birth as an alternative approach to labor man-
agement had a tendency to maintain the intensity of labor pain, which was assessed by VAS at 4–6 points: MG – 48 (96.0%), 
CompG – 24 (96.0%), CG – 34 (68.0%) women; p<0.05. Severe labor pain, assessed at 6–8 points, was complained of by 31 
(32.0%) CG women, 2 (4.0%) women in MG, 1 (4.0%) – CompG (p<0.05).
Conclusions. The positive effect of the use of hydrotechnologies during childbirth is confirmed by the presence of a significantly 
lower number of complications requiring surgical delivery in the first (MG – 3 (5.6%) women, CompG – 2 (7.4%), CG – 20 
(28.6%) and second stages of labor (fetal distress: MG – 2 (4.0%) women, CompG – 4 (16.0%), CG – 8 (16.0%); p<0.05); weak-
ness of labor activity that is not amenable to medical correction was not detected among parturients in MG (CompG – 2 (8.0%) 
persons, CG – 4 (8.0%) women; p>0.05). Due to existing complications during the second stage of labor, there was a need to use 
surgical delivery by applying a vacuum extractor (MG – 2 (4.0%), CompG – 6 (24.0%), CG – 12 (24.0%) women; p<0.05). The 
results of the study demonstrate the effectiveness of childbirth with the use of hydrotechnologies in low-risk pregnant women in 
reducing the level of obstetric complications, and, as a result, this is reflected in a significantly higher number of cases of physi-
ological delivery (MG – 39 (78.0%), CopmG – 14 (56.0%), CG – 27 (54.0%) women in labor; p<0.05).
Keywords: pregnancy, childbirth, delivery in water, labor pain, visual analog scale, obstetric complications, hydrotechnologies.

В умовах сьогодення питання збереження здоров’я 
роділлі і плода, а в подальшому — і новонародже-

ного, є одним із найпріоритетніших завдань сучасної 
акушерської служби, адже саме перебіг вагітності, по-
логів і періоду новонародженості є визначальними на 
початку життя кожної людини [1–3].

На сьогодні в Україні відзначається неухильна тен-
денція до зниження рівня репродуктивного здоров’я се-
ред жінок молодого віку, що вкрай негативно впливає на 
репродуктивний потенціал нації і набуває особливої ак-
туальності в умовах повномасштабної військової агресії. 
Такі обставини зумовлюються поширенням соматичної 
та гінекологічної патології, а також порушеннями у пси-
хоемоційній сфері,  погіршенням сімейних відносин, що 
негативно впливає на формування розуміння про функ-
цію родини та батьківства в цілому [4–6].

Саме тому питання зниження частоти акушерських 
і перинатальних ускладнень, а також пов’язаних з ними 
патологічних станів є надзвичайно актуальним і потребує 
запровадження нових та модифікації існуючих наукових 
підходів і технологій, спрямованих на поліпшення пере-
бігу вагітності, пологів та післяпологового періоду [6–8].

Відомо, що сам процес вагітності і пологів передба-
чає значне психоемоційне навантаження для майбутньої 
матері, що визначає необхідність впровадження родин-
но-орієнтованих технологій під час ведення вагітності, 
пологів з урахуванням психологічних аспектів перина-
тального періоду для формування позитивного полого-
вого досвіду [9–11].

Особливістю сучасної акушерської допомоги в 
Україні є її перехід до пацієнторієнтованості, що зу-
мовлює не лише модифікацію підходів до ведення ва-
гітності та пологів, але й створення комфортних і без-
печних умов для матері та новонародженого [10–15]. 
Також сьогодні відзначається тенденція до підвищен-
ня попиту від майбутніх вагітних і роділь на нетради-
ційні немедикаментозні методи знеболювання та аль-
тернативні підходи до ведення пологів [16–18]. 

Ці підходи до розродження передбачають зменшення 
вираженості пологового болю без застосування медика-
ментозних засобів, забезпечення вільного пересування 
під час пологів, формування психологічного комфорту та 
позитивного пологового досвіду для роділлі та її партнера. 
Впровадження таких підходів до розродження у держав-
них пологових закладах разом із застосуванням сучасних 
родинно- та пацієнторієнтованих технологій має бути 
частиною загальної політики, спрямованої на поліпшення 
здоров’я матері та дитини, тоді як партнерові відводиться 
провідна роль у психологічній підтримці роділлі [8, 9].

На сьогодні в Україні та світі у цілому набувають 
популярності альтернативні методи ведення пологів: 
лотосові пологи, пологи із доулою, пологи «навпочіп-
ки», пологи із застосуванням гідротехнологій [19–22]. 
Такі варіанти розродження мають на меті зменшення 
інтенсивності пологового болю та забезпечення біль-
шого контролю роділлею самого процесу пологів.

Пологи із застосуванням гідротехнологій є новими 
для нашої країни, і в опрацьованих літературних дже-
релах відсутні наукові обґрунтування їхньої методоло-
гії в акушерському стаціонарі. Також залишається по-
вністю не вивченим вплив такого типу розродження на 
акушерські та перинатальні наслідки, що й визначило 
мету і завдання цього дослідження.

Мета дослідження: оцінювання перебігу пологів у 
роділь, залучених до спроби розродження у воді.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
До проспективного етапу дослідження включено 

150 вагітних, яких залежно від запропонованої мето-
дики розродження розподілено на: 

- основну групу (ОГ) – 66 вагітних, у яких розро-
дження проводили із застосуванням гідротехно-
логій у перший та другий періоди пологів; 

- групу порівняння (ГП) – 34 вагітні, у яких роз-
родження відбувалося із використанням гідро-
технологій лише у перший період пологів; 
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- контрольну групу (КГ) – 50 вагітних, у яких пологи 
проводили за загальноприйнятими стандартами.

Пологи у жінок досліджуваних груп здійснювали 
відповідно до Уніфікованого клінічного протоколу 
первинної, вторинної (спеціалізованої), третинної 
(високоспеціалізованої) медичної допомоги № 170 
від 26 січня 2022 р. «Фізіологічні пологи» [23]. У ро-
діль ОГ та ГП додатково застосовували розроблений 
нами підхід до ведення пологів у воді, який передба-
чав у перший період пологів: 

- забезпечення сухості підлоги навколо ванни, ви-
стилання ванни одноразовою прорезиненою тка-
ниною, бортів ванни – рушником; 

- забезпечення чистоти води у ванні – видалення 
калових мас та згустків крові за допомогою сита, 
у разі значного забруднення – повна заміна води; 

- кратність аускультації серцебиття плода в латент-
ній фазі – кожні 30 хв, в активній – кожні 15 хв; 

- вагінальний огляд – кожні 4 год; 
- заохочення до вживання великої кількості про-

холодної рідини та їжі або солодких цукерок з 
метою профілактики кетоацидозу; 

- заохочення роділлі до сечовипускання кожні 2 год; 
- постійне перебування акушерки разом з роділлею; 
- припинення пологів у воді у разі підвищення 

температури тіла роділлі понад 37,5 °С за двох 
вимірювань з інтервалом у 30 хв. 

Під час другого періоду пологів: 
- залучення двох акушерок, компетентних у надан-

ні акушерської допомоги роділлям, які викону-
ють спробу пологів у воді; 

- вимірювання температури води у ванні — кожні 15 хв 
з фіксацією результатів вимірювання у партограмі; 

- контроль серцебиття плода — кожні 5 хв під час 
ранньої фази та після кожної перейми у пізній фазі; 

- відмова від заохочення роділлі до ранніх потуг; 
- відмова від надання ручної акушерської допомоги; 
- відмова від стимуляції головки новонародженого 

під водою; 
- повне занурення у воду новонародженого на ета-

пі прорізування плечиків; 
- відмова від раннього затискання та перетинання 

пуповини;
- розташування новонародженого на грудях поро-

діллі з послідовним виконанням етапів теплово-
го ланцюжка і заохочування до раннього початку 
грудного вигодовування.

У динаміці пологового акту фіксація даних відбу-
валася у модифікованій нами партограмі для пологів у 
воді, основною відмінністю якої від традиційної є до-
давання рядків, що містять відомості про час занурен-
ня роділлі у воду, її температуру та щогодинний підпис 
акушерки, яка супроводжує пологи у воді. Температура 
води у ванні під час першого та другого періодів пологів 
підтримувалася на рівні, що не перевищував 37,5 оС. До-
датково у динаміці першого періоду пологів у всіх роділь 
проводили оцінювання інтенсивності пологового болю 
за допомогою візуальної аналогової шкали (ВАШ).

Критерії включення у дослідження: бажання жінки, 
доношена одноплідна вагітність, головне передлежання 
плода, необтяжений перебіг вагітності, відсутність екс-

трагенітальної захворюваності, що може бути причиною 
відмови від спроби пологів у воді, спонтанний початок 
пологової діяльності, активні перейми на момент спро-
би пологів у воді, нормальне розташування плаценти, 
нормальний об’єм навколоплідних вод, частота серцевих 
скорочень плода в межах норми, відсутність призначен-
ня опіатів для знеболювання протягом 2 год до занурен-
ня у воду, відсутність фізичних вад, що можуть впливати 
на здійснення спроби пологів у воді без сторонньої допо-
моги, передбачувана маса плода від 2500 до 4000 г.

Критерії виключення з дослідження: відмова жінки, 
термін вагітності більше 42 тиж, багатоплідна вагітність, 
наявність екстрагенітальної захворюваності, що може 
бути причиною відмови від спроби пологів у воді, пато-
логічне розташування плаценти, незадовільний прогрес 
пологів, необхідність стимулювання пологів окситотич-
ною сумішшю, допологовий розрив плодових оболонок, 
індукція пологової діяльності, бради/тахікардія у плода, 
патологічний об’єм амніотичної рідини, призначення 
опіатів для знеболювання протягом 2 год до занурення 
у воду, наявність фізичних вад, що можуть впливати на 
здійснення спроби пологів у воді без сторонньої допо-
моги, затримка внутрішньоутробного росту плода, маса 
плода, що перевищує 4000 г.

Дослідження виконано на клінічній базі кафедри 
акушерства і гінекології № 3 Національного медично-
го університету (НМУ) імені О. О. Богомольця. Дослі-
дження не мало підвищеного ризику для його суб’єктів 
та виконано з урахуванням чинних біоетичних норм та 
наукових стандартів щодо проведення клінічних до-
сліджень із залученням пацієнтів.

Проведення дослідження узгоджено і затверджено на 
засіданні комісії з питань біоетики при НМУ імені О. О. 
Богомольця (протокол № 151 від 25.10.2021 р.). Інформо-
вану згоду пацієнток на участь у дослідженні отримано.

Статистичне оброблення результатів досліджень ви-
конували за допомогою методів описової та варіаційної 
статистики з використанням методу кутового перетво-
рення Фішера. Обчислення отриманих результатів здій-
снювали на персональному комп’ютері з використанням 
програм Statistica for Windows і Microsoft Excel 13.0. 

Розбіжності визначали як можливі при p<0,05. Зі-
ставлення результатів дослідження виконували шля-
хом множинного кореляційного аналізу з обчислен-
ням коефіцієнта лінійної кореляції Пірсона.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Термін початку пологового акту у жінок досліджува-
них груп становив 40,2±0,3 тиж, не мав достовірних від-
мінностей (ОГ – 40,1±0,5 тиж, ГП – 40,3±0,3 тиж, КГ – 
40,4±0,4 тиж; р>0,05) і в 100,0% випадків виявився спон-
танним, а середня тривалість прелімінарного періоду не 
мала достовірної відмінності і становила 6,6±0,2 год (ОГ – 
6,3±0,2 год, ГП – 6,8±0,3 год, КГ – 7,1±0,2 год; р>0,05).

Переважна більшість жінок народжували з партне-
ром (ОГ – 64 (96,9%) жінки, ГП – 31 (91,2%), КГ – 43 
(86,0%); р>0,05). Застосування гідротехнологій у ро-
діль ОГ та ГП розпочинали з початку регулярної поло-
гової діяльності з фіксацією часу початку перебування 
роділлі у воді та температури води в партограмі.
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Значення серцевого ритму плода у латентну (ОГ – 
132,7±10,4 уд/хв, ГП – 151,4±11,5 уд/хв, КГ – 146,6±12,2 
уд/хв; р>0,05) та активну (ОГ – 125,6±11,6 уд/хв, ГП – 
143,3±12,4 уд/хв, КГ – 139,5±11,8 уд/хв; р>0,05) фази 
першого періоду пологів були у межах фізіологічної 
норми і становили в середньому 143,4±12,8 уд/хв.

У динаміці пологового акту розрив плодових обо-
лонок відбувався за більшого розкриття шийки матки 
на фоні задовільного прогресу пологової діяльнос-
ті у роділь із застосуванням гідротехнологій (ОГ – 
8,6±0,3 см, ГП – 8,1±0,4 см, КГ – 5,6±0,3 см; р<0,05).

У достовірної більшості роділь ОГ та ГП за відкриття 
шийки матки 3–4 см за ВАШ встановлювали слабку інтен-
сивність пологового болю, яку оцінювали в 2–4 бали (ОГ – 
48 (72,7%) жінок, ГП – 25 (73,5%), КГ – 28 (56,0%); р<0,05), 
що виявилося зіставним з фазою пологів. Помірну інтен-
сивність пологового болю, яку оцінювали в 4–6 балів, вста-
новлювали у вагітних КГ в переважній більшості випадків 
– 22 (44,0%) (ОГ – 18 (27,3%), ГП – 9 (26,5%); р<0,05).

Помірна інтенсивність пологового болю (4–6 ба-
лів) зберігалася в динаміці першого періоду пологів 
за відкриття шийки матки на 6–7 см у роділь на фоні 
застосування гідротехнологій (ОГ – 56 жінок (84,8%), 
ГП – 29 (85,3%), КГ – 15 (30,0%); р<0,05). У роділь з 
КГ спостерігався сильний (6–8 балів) – 14 (28,0%) та 
нестерпний (8–10 балів) біль – 11 (22,0%), що стало 
показанням до застосування медикаментозних методів 
знеболювання (ММЗ) у перший період пологів. 

У 10 (20,0%) роділь КГ відзначали зменшення ви-
раженості пологового болю у динаміці спостереження 
(2–4 бали), що вимагало проведення диференціаль-
ної діагностики для підтвердження або спростування 
діагнозу слабкості пологової діяльності. Значну ін-
тенсивність пологового болю (6–8 балів) фіксували у 
6 (9,1%) роділь ОГ та у 3 (8,8%) роділь ГП, що стало 
показанням до призначення ММЗ і підставою для ви-
ключення цих роділь з дослідження.

У 4 (6,1%) роділь ОГ та 2 (5,9%) роділь ГП від-
значали зменшення вираженості пологового болю в 
динаміці спостереження (2–4 бали), що потребувало 
проведення диференціальної діагностики для під-
твердження або спростування діагнозу слабкості по-
логової діяльності і стало підставою для виключення 
цих жінок зі спроби пологів у воді. Також серед жінок 
ОГ та ГП зафіксовано 3 (4,5%) та 2 (5,9%) випадки 
відмови від продовження спроби пологів у воді. Цих 
вагітних у подальшому переведено до КГ. Отже, 13 
(19,7%) роділь ОГ та 7 (20,6%) роділь ГП виключено 
зі спроби пологів у воді і переведено до КГ.

Порушення серцевого ритму плода за типом бради-
кардії з подальшим встановленням діагнозу дистресу 
плода відзначали у 2 (3,7%) роділь ОГ та у 1 (3,7%) ро-
діллі ГП (табл. 1).

У роділь КГ кількість випадків порушення серцевого 
ритму плода за типом брадикардії становила 10 (14,3%); 
р<0,05. Різниці у кількості випадків передчасного відшару-
вання нормально розташованої плаценти (ПВНРП) не ви-
явлено (ОГ – 1 (1,8%), ГП – 1 (2,9%), КГ – 3 (4,2%); р>0,05).

У 4 (5,7%) жінок КГ встановлено діагноз «Клінічно 
вузький таз». У 16 (22,8%) роділь КГ визначали слаб-
кість пологової діяльності, що стало показанням до 

призначення медикаментозної корекції із використан-
ням окситотичної суміші, яка виявилась ефективною в 
13 (18,6%) випадках. У 3 (4,2%) випадках терапія окси-
тотичною сумішшю була неефективною. 

Випадки порушення серцевого ритму плода, ПВНРП, 
клінічно вузького таза та слабкості пологової діяльності, 
що не піддавалась медикаментозній корекції, стали під-
ставою для виконання кесаревого розтину у 3 роділь ОГ, 
2 роділь ГП та 20 роділь КГ. Отже, відсоток проведених 
кесаревих розтинів у жінок, які в якості альтернативного 
методу ведення пологів обрали пологи у воді, становив: у 
ОГ – 5,7%, ГП – 7,4%, КГ – 28,6% (р<0,05). 

Наприкінці першого періоду пологів, за розкриття 
шийки матки до 9–10 см, у переважної більшості роділь, 
які в якості альтернативного підходу до ведення розро-
дження обрали пологи у воді, зберігалася тенденція до 
утримання інтенсивності пологового болю, що за оцін-
кою ВАШ становив 4–6 балів: ОГ – 48 (96,0%) жінок, 
ГП – 24 (96,0%), КГ – 34 (68,0%); р<0,05. На сильний по-
логовий біль, що оцінювали у 6–8 балів, скаржилися 16 
(32,0%) роділь КГ, 2 (4,0%) — ОГ, 1 (4,0%) — ГП (р<0,05).

При розкритті шийки матки більше 6–7 см встанов-
лено закономірність, що підтверджувалася наявністю 
сильного прямого кореляційного зв’язку (r=0,8399) між 
температурою води у ванні та оцінкою інтенсивності 
пологового болю за ВАШ (рисунок), який засвідчував 
сталість помірного рівня пологового болю при підтри-
манні температури води у ванні на рівні близько 37,0 оС.

Середнє значення серцевого ритму плода у ран-
ню фазу (ОГ – 129,3±10,5 уд/хв, ГП – 133,4±9,7 уд/
хв, КГ – 124,7±8,9 уд/хв; р>0,05) та у фазу потуг 
(ОГ – 121,3±10,3 уд/хв, ГП – 119,5±10,8 уд/хв, КГ – 
126,6±12,1 уд/хв, р>0,05) у другий період пологів не 
мало достовірної різниці і становило 127,5±11,6 уд/хв.

Оцінка інтенсивності пологового болю у другий пері-
од пологів демонструвала стійке його утримання на по-
мірному рівні (4–6 балів) у роділь ОГ, тоді як у роділь 
ГП виявлено зменшення кількості випадків помірного 
болю, що наближалася до показника роділь КГ (ОГ – 48 
(96,0%) роділь, ГП – 19 (76,0%), КГ – 32 (64,0%); р<0,05). 

Водночас у роділь ГП відзначали збільшення чис-
ла випадків сильного пологового болю (6–8 балів) – 4 
(16,0%); ОГ – 2 (4,0%); р<0,05, що не мало достовірних 
відмінностей порівняно з роділлями КГ – 8 (16,0%); 
р>0,05. Такі обставини, найімовірніше, пояснюються 
застосуванням традиційного підходу до ведення дру-
гого періоду пологів у цієї категорії жінок. 

Показник
ОГ,

n = 53
ГП,

n = 27
КГ,

n = 70

Дистрес плода 2 (3,7)* 1 (3,7)* 10 (14,3)

Клінічно вузький таз 0 (0,0) 0 (0,0) 4 (5,7)

ПВНРП 1 (1,8) 1 (2,9) 3 (4,2)

Використання ММЗ 0 (0,0) 0 (0,0) 39 (55,7)

Слабкість пологової 
діяльності

0 (0,0) 0 (0,0) 16 (22,8)

Таблиця 1
Структура ускладнень у перший період пологів,  

абс. число (%)

Примітка. * – Достовірні відмінності (р<0,05).
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Протягом другого періоду пологів серед жінок ГП 
фіксували 2 (8,0%) випадки зниження інтенсивності по-
логового болю (2–4 бали), а у жінок КГ – 10 (20,0%), що 
розцінювали як симптом слабкості пологової діяльності.

У структурі ускладнень другого періоду пологів у 
роділь ОГ встановлено 2 (4,0%) випадки дистресу пло-
да у фазі потуг, що передбачало виконання епізіотомії з 
подальшою вакуумекстракцією плода (р<0,05). У роділь 
ГП та КГ кількість випадків дистресу плода не мала до-
стовірних відмінностей (ГП – 4 (16,0%), КГ – 8 (16,0%) 
роділь; р>0,05). Слабкість пологової діяльності, що не 
піддавалася медичній корекції, стала показанням до про-
ведення епізіотомії з подальшим накладанням вакуумек-
страктора на головку плода у 2 (8,0%) вагітних ГП та у 4 
(8,0%) —  КГ (р<0,05). 

Ведення третього періоду пологів у жінок, які на-
роджували через природні пологові шляхи, проводи-
ли із застосуванням активної тактики ведення у 125 
(100,0%) випадках. Середня тривалість третього пері-
оду пологів становила 19,1±1,4 хв (ОГ – 17,3±1,4 хв, 
ГП – 21,6±1,8 хв, КГ – 18,5±1,9 хв; р>0,05).

У 39 (78,0%) породіль ОГ пологи завершилися фі-
зіологічно (ГП – 14 (56,0%), КГ – 27 (54,0%); р<0,05). 
У решти породіль встановлено наявність ускладнень, 
у тому числі поєднаних: ОГ – 11 (22,0%), ГП – 11 
(44,0%), КГ – 23 (46,0%); р<0,05.

Кількість розривів промежини І ступеня у роділь ОГ 
та ГП не мала достовірних відмінностей (ОГ – 8 (16,0%), 
ГП – 6 (24,0%); р>0,05), тоді як для роділь КГ виявилася 
характерною достовірно більша кількість розривів про-
межини І ступеня – 16 (32,0%); р<0,05. Наявність розриву 
промежини І ступеня, згідно з положенням Уніфіковано-
го клінічного протоколу первинної, вторинної (спеціалізо-
ваної), третинної (високоспеціалізованої) медичної допо-
моги «Фізіологічні пологи», не було підставою для вста-
новлення діагнозу «Патологічні пологи» (табл. 2) [23].

Кількість розривів піхви та шийки матки у по-
роділь ОГ – 2 (4,0%) і 1 (2,0%) відповідно та ГП – 3 
(12,0%) і 2 (8,0%) відповідно не мали достовірних від-
мінностей (р>0,05). Проте слід відзначити достовірно 
більшу кількість таких ускладнень у роділь з традицій-
ним підходом до ведення пологів порівняно із засто-
суванням гідротехнологій у перший та другий періоди 

пологів (ОГ – 2 (4,0%) і 1 (2,0%), КГ – 12 (24,0%) і 5 
(10,0%) відповідно; р<0,05).

Достовірної різниці у кількості випадків дефекту 
плаценти та плацентарних оболонок не встановлено 
(ОГ – 3 (6,0%), ГП – 2 (8,0%), КГ – 3 (6,0%); р>0,05). 
Наявність цього ускладнення фіксували одразу після 
народження посліду, воно не асоціювалося зі збіль-
шенням об’єму крововтрати під час пологів [24].

Середнє значення загальної крововтрати під час пологів 
становило 287,9±25,8 мл і не мало достовірних відміннос-
тей серед жінок досліджуваних груп (ОГ – 277,9±22,6 мл, 
ГП – 286,4±26,8 мл, КГ – 299,5±27,4 мл; р>0,05). У жінок 
досліджуваних груп у ранній післяпологовий період від-
значали випадки крововтрати — 1 (2,0%) – ОГ, 1 (4,0%) 
— ГП та 2 (4,0%) — КГ (р>0,05), об’єм якої до моменту її 
спинення не перевищував 0,5% від маси тіла.

Достовірне зменшення кількості випадків помір-
ного, сильного та відсутність нестерпного болю під час 
пологів, ймовірно, стало можливим саме завдяки засто-
суванню гідротехнологій у перший та другий періоди по-
логів. В окремих літературних джерелах є відомості про 
зниження інтенсивності болю під час перейм та диском-
форту навіть без застосування анестезії під час пологів із 
використанням гідротехнологій [25–28]. Це стає можли-
вим завдяки тому, що роділля може обирати зручну по-

Пряма кореляційна залежність (r=0,8399) між оцінкою болю за ВАШ та температурою води при розкритті шийки 
матки більше 6–7 см

Показник
ОГ,

n = 50
ГП,

n = 25
КГ,

n = 50

Розрив промежини І 
ступеня

8 (16,0) * 6 (24,0) 16 (32,0)

Розрив промежини ІІ 
ступеня

2 (4,0) * ° 4 (16,0) 14 (28,0)

Епізіотомна рана 2 (4,0) * ° 6 (24,0) 12 (24,0)

Розрив піхви 2 (4,0) * 3 (12,0) • 12 (24,0)

Розрив шийки матки 1 (2,0) * 2 (8,0) 5 (10,0)

Дефекти плаценти/
оболонок

3 (6,0) 2 (8,0) 3 (6,0)

Кровотеча 1 (2,0) 1 (4,0) 2 (4,0)

Таблиця 2
Структура ускладнень, встановлених у ранній 

післяпологовий період, абс. число (%)

Примітки: * – достовірні відмінності між ОГ та КГ (р<0,05), ° – достовірні від-
мінності між ОГ та ГП (р<0,05), • – достовірні відмінності між ГП та КГ (р<0,05).
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зицію під час першого періоду пологів. Також це сприяє 
зменшенню тиску на головку плода шляхом зменшення 
опору промежини під час другого періоду пологів. 

У динаміці спостереження відзначено недостовір-
ну тенденцію до зменшення тривалості першого (ОГ – 
8,4±0,9 год, ГП – 8,3±1,2 год, КГ – 9,9±1,4 год; р>0,05) 
та другого періодів пологів (ОГ – 28,2±1,9 хв, ГП – 
31,6±2,8 хв, КГ – 33,4±3,2 хв; р>0,05) на фоні досто-
вірного збільшення кількості випадків фізіологічного 
завершення пологового акту (ОГ – 39 (78,0%), ГП – 14 
(56,0%), КГ – 27 (54,0%) жінок; р<0,05).

ВИСНОВКИ
Отримані результати дослідження свідчать про те, що 

впровадження гідротехнологій у практику акушерських 
відділень може дозволити  зменшити фармакологічне 
навантаження на роділлю і плід шляхом відмови від за-
стосування медикаментозних методів знеболювання 
пологів, що підтверджується виявленою кореляційною 
залежністю (сильний прямий кореляційний зв’язок 
(r=0,8399) між температурою води у ванні та оцінкою ін-
тенсивності пологового болю за ВАШ, який свідчить про 
сталість помірного рівня пологового болю в разі підтри-
мання температури води у ванні на рівні близько 37,0 оС), 
а також зменшити тривалість першого та другого періодів 
пологів та кількість випадків оперативного розродження. 
Це може бути альтернативою для практично здорових 
вагітних і створювати сприятливі умови для покращення 
перинатальних наслідків і пологового досвіду.

Позитивний ефект від застосування гідротехноло-
гій під час пологів підтверджується достовірно меншою 
кількістю ускладнень в перший період пологів, що по-
требувало оперативного розродження у перший: роділлі, 
розродження яких відбувалося із застосуванням гідротех-
нологій у перший та другий періоди пологів, – 3 (5,6%); 
роділлі, розродження яких відбувалося із застосуванням 
гідротехнологій лише у перший період пологів, – 2 (7,4%); 
роділлі із загальноприйнятим підходом до ведення по-
логів – 20 (28,6%) та у другий періоди пологів (дистрес 
плода: роділлі, розродження яких відбувалося із застосу-

ванням гідротехнологій у перший та другий періоди поло-
гів, – 2 (4,0%); роділлі, розродження яких відбувалося із 
застосуванням гідротехнологій лише у перший період по-
логів – 4 (16,0%); роділлі із загальноприйнятим підходом 
до ведення пологів – 8 (16,0%), (р<0,05); слабкості полого-
вої діяльності, що не піддається медичній корекції, в групі 
роділь, розродження яких відбувалося із застосуванням 
гідротехнологій у перший та другий періоди пологів, не 
встановлено; у групі роділь, розродження яких відбувало-
ся із застосуванням гідротехнологій лише у перший пері-
од пологів, – 2 (8,0%), у групі роділь із загальноприйнятим 
підходом до ведення пологів – 4 (8,0%) випадки; р>0,05). 

Через наявні ускладнення під час другого періоду 
пологів виникала необхідність у застосуванні хірургіч-
ного розродження шляхом накладання вакуумекстрак-
тора (роділлі, розродження яких проводили із застосу-
ванням гідротехнологій у перший та другий періоди 
пологів, – 2 (4,0%); роділлі, розродження яких прово-
дили із застосуванням гідротехнологій лише у перший 
період пологів, – 6 (24,0%); роділлі із загальноприйня-
тим підходом до ведення пологів – 12 (24,0%); р<0,05). 

Результати дослідження засвідчують ефективність 
пологів із застосуванням гідротехнологій у вагітних низь-
кого ризику щодо зниження рівня акушерських наслідків 
і, як результат, це відображається в достовірно більшій 
кількості випадків фізіологічного завершення пологового 
акту (роділлі, розродження яких відбувалось із застосу-
ванням гідротехнологій у перший та другий періоди по-
логів, – 39 (78,0%); роділлі, розродження яких відбувало-
ся із застосуванням гідротехнологій лише у перший пе-
ріод пологів, – 14 (56,0%); роділлі із загальноприйнятим 
підходом до ведення пологів – 27 (54,0%); р<0,05).

Перспективи подальших досліджень. Наступний 
етап дослідження передбачає аналіз перинатальних 
наслідків у жінок із застосуванням гідротехнологій у 
перший та другий періоди пологів порівняно з жінка-
ми, які народжували за традиційними методами.
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Зміни гемодинаміки в системі  
мати–плацента–плід залежно від фактора 
безпліддя та менеджмент вагітних після 
застосування репродуктивних технологій
Л. М. Вигівська, і. В. Майданник, О. О. Чорна, і. А. Усевич, М. С. Пучко, А. А. Момот,  
О. і. Осовецька-Сокол
Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ

Під час вагітності найбільш значні зміни спостерігаються з боку серцево-судинної системи, яка є найважливішою в 
процесі життєзабезпечення. Ці зміни необхідні для досягнення точної відповідності рівня функціонування фізіоло-
гічних систем зростаючим енергетичним і пластичним потребам організму вагітної та плода. 
Основним методом оцінювання стану матково-плацентарного кровообігу та гемодинаміки плода є допплерометрич-
не дослідження. Більшість робіт, присвячених вивченню кровотоку в маткових артеріях за допомогою допплероме-
трії, продемонстрували широкі можливості цього методу для прогнозування ускладнень вагітності, таких, як гестоз, 
затримка росту плода, передчасні пологи, а також негативних перинатальних результатів. 
Мета дослідження: вивчення у динаміці ІІ триместра гестації особливостей гемодинаміки у вагітних залежно від 
фактора безпліддя в анамнезі та визначення ефективності запропонованого лікувально-профілактичного комплек-
су під час корекції гемодинамічних порушень системи мати–плацента–плід у динаміці вагітності у жінок після засто-
сування допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) для вдосконалення тактики антенатального спостереження 
та профілактики акушерських і перинатальних ускладнень.
Матеріали та методи. Проведене проспективне клінічне обстеження 299 вагітних. До основної групи включено 
249 жінок, вагітність яких настала у результаті використання ДРТ; до контрольної групи увійшли 50 вагітних зі 
спонтанною вагітністю. 
На першому етапі дослідження залежно від причини безпліддя жінок основної групи розподілили на підгрупи: I 
підгрупа – 94 вагітні з трубно-перитонеальним типом безпліддя в анамнезі, ІІ підгрупа – 87 вагітних з ендокринним 
типом безпліддя в анамнезі, ІІІ підгрупа – 68 вагітних з чоловічим фактором безпліддя в анамнезі. На другому етапі 
залежно від призначеної терапії жінки були розподілені на підгрупи: літера А – жінки отримали запропонований 
лікувально-профілактичний та психоемоційний корекційний комплекси; літера Б – вагітні спостерігались відповідно 
до загальновизнаних стандартів акушерської допомоги. Отже: підгрупа IA – 49 вагітних, підгрупа IБ – 45, підгрупа 
IIA – 48, підгрупа IIБ – 39, підгрупа IIIA – 36 та підгрупа IIIБ – 32 вагітні.
Усім жінкам ультразвукове дослідження з визначенням швидкостей кровотоку (систоло-діастолічне співвідношення (СДС) 
в основних судинах за допомогою допплерометрії у термінах вагітності 16–17, 24–25 тиж та 27–28 тиж. Рекомендованим 
комплексом лікувально-профілактичних заходів (РКЛПЗ) для вагітних після ДРТ є: прогестеронова підтримка, магнієве 
насичення, фолієва кислота, L-аргініну аспартат, омега-3 поліненасичені жирні кислоти, тривала психологічна корекція.
Результати. Зважаючи на виявлені в результаті виконання попереднього розділу дослідження порушення крово-
току в основних артеріях фетоплацентарного комплексу, проведено повторне обстеження у динаміці лікування на 
27–28-у тижнях вагітності.
Середнє значення інтенсивності кровотоку у правій матковій артерії у жінок підгруп ІА та ІІА було достовірно ниж-
чим (підгрупа ІА – 1,6, підгрупа ІБ – 2,3, р < 0,05; підгрупа ІІА – 1,7, підгрупа ІІБ – 2,4; р < 0,05), а також у лівій 
матковій артерії (підгрупа ІА – 1,7, підгрупа ІБ – 2,5, р < 0,05; підгрупа ІІА – 1,6, підгрупа ІІБ – 2,3; р < 0,05) і від-
повідало значенням вагітних з ІІІ підгрупи та контрольної групи.
Для оцінювання ефективності лікування РКЛПЗ у всіх вагітних основних груп на 34–35-у тижнях вагітності про-
ведено комплексне ультразвукове обстеження: фетометрію, плацентографію та визначення кількості амніотичної 
рідини. Результати продемонстрували, що розміри плодів відповідали термінам гестації, а частота випадків симе-
тричної затримки росту плода у вагітних підгруп ІА та ІІА значно знизилася (підгрупа ІА – 2 (4,1%), підгрупа ІБ – 
7 (15,5%); підгрупа ІІА – 2 (4,2%), підгрупа ІІБ – 6 (15,4%); р < 0,05). Новонароджені у жінок підгруп ІА та ІІА 
з’явилися на світ у передбачувані терміни пологів, що позитивно вплинуло на перинатальні результати.
Серед жінок, які отримували стандартну терапію (підгрупи ІІА, ІІБ та ІІІА), було зареєстровано по одному випадку затримки 
розвитку плода у кожній підгрупі. При застосуванні РКЛПЗ у вагітних підгруп ІА та ІІА відзначено суттєве зниження час-
тоти плацентарної дисфункції (підгрупа ІА – 7 (14,3%), підгрупа ІБ – 14 (31,1%); підгрупа ІІА – 6 (12,5%), підгрупа ІІБ – 
11 (28,2%); р < 0,05), що супроводжувалося нормалізацією товщини плаценти, хоча й без статистично значущих відмінностей 
(підгрупа ІА – 37,1±0,3 мм, підгрупа ІБ – 40,2±0,3 мм; р > 0,05, підгрупа ІІА – 37,3±0,5 мм, підгрупа ІІБ – 39,7±0,3 мм; р > 0,05).
Висновки. При проведенні допплерометрії у жінок після застосування ДРТ у 16–17 тиж гестації виявлено відсут-
ність двох основних критеріїв – стабільності та ідентичності показників фетоплацентарного кровотоку, зокрема в 
середній мозковій артерії (СМА), як кінцевої ланки гемодинамічних змін. 
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Так, у жінок з чоловічим фактором безпліддя СДС було співставне – 3,2 (3,1–3,3) порівняно зі спонтанною вагіт-
ністю, де цей показник становив 3,4 (3,4–3,5). У пацієнток з ендокринним безпліддям спостерігалось достовірне 
підвищення кровотоку в СМА – 2,8 (2,7–2,9), а також збільшення показників у артерії пуповини. У плодів жінок з 
трубно-перитонеальним фактором спостерігався найнижчий периферійний опір у СМА – 4,4 (4,3–4,5).
Oтримані результати визначення СДС в основних артеріях матки та фетоплацентарного комплексу в 27–28 тиж, 
фетометрії та амніометрії – в 34–35 тиж демонструють ефективність запропонованого комплексу заходів (прогесте-
ронова підтримка, магнієве насичення, фолієва кислота, L-аргініну аспартат, омега-3 поліненасичені жирні кислоти, 
тривала психологічна корекція) в усуненні порушень гемодинаміки у вагітних після застосування ДРТ.
Показники СДС у маткових артеріях у підгрупі із запропонованим комплексом заходів були в 1,4 раза нижчими, ніж 
у жінок, у яких використовували стандартне ведення вагітності, та наближались до таких у жінок, у яких вагітність 
настала спонтанно; знизилася частота реєстрації випадків плацентарної дисфункції у вагітних з трубно-перитоне-
альним фактором безпліддя завдяки застосуванню рекомендованого комплексу у 2,2 раза та з ендокринним – у 1,4 
раза; знизилася частота фіксації аномальної кількості амніотичної рідини у вагітних з трубно-перитонеальним фак-
тором безпліддя за використання рекомендованого комплексу у 2,1 раза та з ендокринним – у 1,7 раза. 
Ключові слова: вагітність, пологи, перинатальні наслідки, стан плода, допплерометрія, затримка росту плода, допо-
міжні репродуктивні технології.

Hemodynamic changes in the mother–placenta–fetus system depending on the infertility factor 
and the management of pregnant women after the use of reproductive technologies
l. M. Vygivska, I. V. Maidannyk, O. O. Chorna, I. a. Usevych, M. S. Puchko, a. a. Momot,  
O. і. Osovetska-Sokol

During pregnancy the most significant changes are observed in the cardiovascular system, which is the most important in the 
process of life support. These changes are necessary to achieve an accurate correspondence of the level of functioning of physi-
ological systems to the growing energy and plastic needs of the pregnant woman and the fetus.
The main method of assessing the state of uterine placental circulation and fetal hemodynamics is Doppler ultrasonography. 
Most of the researches devoted to the study of blood flow in the uterine arteries using Doppler have demonstrated the wide 
possibilities of this method for predicting pregnancy complications, such as gestosis, fetal growth retardation, premature birth, 
as well as negative perinatal outcomes.
The objective: to study the features of hemodynamics in pregnant women depending on the factor of infertility in the anam-
nesis in the dynamics of the second trimester of pregnancy and to determine the effectiveness of the proposed treatment and 
prevention complex during the correction of hemodynamic disorders of the mother-placenta-fetus system in the dynamics of 
pregnancy in women after the use of assisted reproductive technologies (ART) to improve the management of antenatal care 
and prevention of obstetric and perinatal complications.
Materials and methods. A prospective clinical examination of 299 pregnant women was conducted. The main group included 249 
women whose pregnancy occurred as a result of the use of ART; the control group included 50 pregnant women with spontaneous 
pregnancy.
At the first stage of the study, depending on the cause of infertility the women in the main group were divided into subgroups: I subgroup – 
94 pregnant women with a tubal infertility, II subgroup – 87 pregnant women with a history of endocrine type of infertility, III subgroup – 
68 pregnant women with a history of male factor infertility. At the second stage, depending on the prescribed therapy, women were divided 
into subgroups: letter A – women received the proposed therapeutic and prophylactic and psycho-emotional correction complexes; letter 
B – pregnant women were observed in accordance with generally accepted standards of obstetric care. So: subgroup IA – 49 pregnant 
women, subgroup IB – 45, subgroup IIA – 48, subgroup IIB – 39, subgroup IIIA – 36 and subgroup IIIB – 32 pregnant women.
All women underwent ultrasound examination with determination of blood flow velocity (systolic/diastolic (SR) ratio) in the 
main vessels using Doppler ultrasonography at 16–17, 24–25 and 27–28 weeks of gestation. The recommended therapeutic-
preventive complex (RCTPC) for pregnant women after ART is: progesterone support, magnesium saturation, folic acid, L-
arginine aspartate, omega-3 polyunsaturated fatty acids, long-term psychological correction.
Results. Given the blood flow disorders in the main arteries of the fetoplacental complex identified in the previous stage of the 
study, a repeated examination was performed in the dynamics of treatment at 27–28 weeks of pregnancy.
The average value of blood flow intensity in the right uterine artery in women of subgroups IA and IIA was significantly lower 
(IA subgroup – 1.6, IB subgroup – 2.3, p < 0.05; subgroup IIA – 1.7, subgroup IIB – 2.4; p < 0.05), as well as in the left uterine 
artery (subgroup IA – 1.7, subgroup IB – 2.5, p < 0.05; subgroup IIA – 1.6, subgroup IIB – 2.3; p < 0.05) and corresponded to 
the values of pregnant women from subgroup III and the control group.
To assess the effectiveness of treatment of RCTPC in all pregnant women of the main groups at 34–35 weeks of pregnancy, a com-
prehensive ultrasound examination was performed: fetometry, placentography and determination of the amount of amniotic fluid. 
The results showed that the sizes of the fetuses corresponded to the gestational age, and the frequency of cases of symmetric fetal 
growth retardation in pregnant women of subgroups IA and IIA significantly decreased (subgroup IA – 2 (4.1%), subgroup IB – 
7 (15.5%); subgroup IIA – 2 (4.2%), subgroup IIB – 6 (15.4%), p < 0.05). Newborns in women of subgroups IA and IIA were born 
at the expected term of delivery, which had a positive effect on perinatal outcomes. Among women receiving standard therapy 
(subgroups IIA, IIB and IIIA), one case of fetal growth retardation was determined in each subgroup. When using RCTPC in 
pregnant women of subgroups IA and IIA, a significant decrease in the incidence of placental dysfunction was found (subgroup 
IA – 7 (14.3%), subgroup IB – 14 (31.1%); subgroup IIA – 6 (12.5%), subgroup IIB – 11 (28.2%); p < 0.05), which was accompa-
nied by normalization of placental thickness, although without statistically significant differences (subgroup IA – 37.1±0.3 mm, 
subgroup IB – 40.2±0.3 mm; p > 0.05, subgroup IIA – 37.3±0.5 mm, subgroup IIB – 39.7±0.3 mm; p > 0.05).
Conclusions. When conducting Doppler ultrasonography in women after the use of ART at 16–17 weeks of gestation, the ab-
sence of two main criteria was revealed - stability and identity of fetoplacental blood flow indicators, in particular in the middle 
cerebral artery (MCA), as the final link of hemodynamic changes.



REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN
РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ

№8(79)/2024

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

А К У Ш Е Р С Т В О

78

Thus, in women with male factor infertility, the S/D ratio was comparable – 3.2 (3.1–3.3) compared to spontaneous preg-
nancy, where this indicator was 3.4 (3.4–3.5). In patients with endocrine infertility, a significant increase in blood flow in the 
MCA was observed – 2.8 (2.7–2.9), as well as an increased indicators in the umbilical artery. In fetuses of women with tubal 
factor, the lowest peripheral resistance in the MCA was observed – 4.4 (4.3–4.5).
The obtained results of determining the S/D ratio in the main arteries of the uterus and fetoplacental complex at 27–28 weeks, 
fetometry and amniometry at 34–35 weeks demonstrate the effectiveness of the proposed complex of measures (progesterone 
support, magnesium saturation, folic acid, L-arginine aspartate, omega-3 polyunsaturated fatty acids, long-term psychological 
correction) in eliminating hemodynamic disorders in pregnant women after the use of ART.
The S/D ratio indicators in the uterine arteries in the subgroup with the proposed complex of measures were 1.4 times lower than in 
women who used standard pregnancy management, and approached those in women in whom pregnancy occurred spontaneously; 
the frequency of placental dysfunction in pregnant women with tubal infertility factor decreased due to the use of the recommended 
complex by 2.2 times and with endocrine one – by 1.4 times; The frequency of abnormal amount of amniotic fluid in pregnant women 
with tubal infertility factor decreased by 2.1 times when using the recommended complex, and with endocrine infertility – by 1.7 times.
Keywords: pregnancy, childbirth, perinatal consequences, fetal condition, Doppler ultrasound, fetal growth restriction, assisted 
reproductive technologies.

Під час вагітності найбільш значні зміни спостерігають-
ся з боку серцево-судинної системи, яка є найважливі-

шою в процесі життєзабезпечення. Ці зміни необхідні для 
досягнення точної відповідності рівня функціонування 
фізіологічних систем зростаючим енергетичним і пластич-
ним потребам організму вагітної та плода. Вони пов’язані 
з посиленням обмінних процесів та вираженими нейрогу-
моральними й ендокринними змінами, які виникають під 
час вагітності, а також з механічними факторами, зумовле-
ними збільшенням маси тіла вагітної, ростом плода, висо-
ким розташуванням діафрагми, зміною положення серця, 
певним перегином великих судин і виникненням плацен-
тарного кровообігу [1, 2].

Гемодинамічні зміни під час вагітності є адапта-
цією до співіснування організмів вагітної та плода і 
включають: приріст об’єму крові, збільшення серцево-
го викиду, підвищення частоти серцевих скорочень і 
венозного тиску [3–5].

Основним методом оцінювання стану матково-плацен-
тарного кровообігу та гемодинаміки плода є допплероме-
тричне дослідження [6–8]. Більшість робіт, присвячених 
вивченню кровотоку в маткових артеріях за допомогою 
допплерометрії, продемонстрували широкі можливості 
цього методу для прогнозування ускладнень вагітності, та-
ких, як гестоз, затримка росту плода, передчасні пологи, а 
також негативних перинатальних результатів [9–13]. Вод-
ночас досі немає єдиної думки щодо доцільності викорис-
тання допплерометрії як скринінгового методу та визначен-
ня оптимальних термінів вагітності для проведення цього 
дослідження [14–16]. Також відсутня узгодженість щодо 
критеріїв, які описують патологічний тип кривих швидко-
стей кровотоку в першій половині вагітності [15, 17–21].

Мета дослідження: вивчення в динаміці ІІ триместра 
гестації особливостей гемодинаміки у вагітних залежно від 
фактора безпліддя в анамнезі та визначення ефективності 
запропонованого лікувально-профілактичного комплексу 
під час корекції гемодинамічних порушень системи мати–
плацента–плід у динаміці вагітності у жінок після застосу-
вання допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) для 
вдосконалення тактики антенатального спостереження та 
профілактики акушерських і перинатальних ускладнень.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Протягом 2019–2024 рр. у Комунальному некомер-

ційному підприємстві «Київський міський пологовий 
будинок №3» та Клінічній лікарні «Феофанія» Дер-

жавного управління справами проведене проспектив-
не клінічне обстеження 299 вагітних:

- до основної групи (ОГ) включено 249 жінок, вагіт-
ність яких настала у результаті застосування ДРТ,

- до контрольної групи (КГ) увійшли 50 вагітних зі 
спонтанною вагітністю. 

На першому етапі дослідження залежно від причини 
безпліддя жінок основної групи розподілили на підгрупи:

• I підгрупа – 94 вагітні з трубно-перитонеальним 
типом безпліддя в анамнезі,

• ІІ підгрупа – 87 вагітних з ендокринним типом 
безпліддя в анамнезі, 

• ІІІ підгрупа – 68 вагітних з чоловічим фактором 
безпліддя в анамнезі. 

На другому етапі залежно від призначеної терапії 
ці жінки були розподілені на такі підгрупи: літера А – 
жінки отримали запропоновані лікувально-профілак-
тичний та психоемоційний корекційний комплекси; 
літера Б – вагітні спостерігались відповідно до загаль-
новизнаних стандартів акушерської допомоги. Отже: 
підгрупа IA – 49 вагітних, підгрупа IБ – 45 пацієнток, 
підгрупа IIA – 48, підгрупа IIБ – 39 вагіних, підгрупа 
IIIA – 36 та підгрупа IIIБ – 32 вагітні

Усі вагітні були обстежені відповідно до стандар-
тів якості за Наказами Міністерства охорони здоров’я 
України № 1437 «Стандарти медичної допомоги «Нор-
мальна вагітність» від 09.08.2022 р., № 787 «Порядок 
застосування допоміжних репродуктивних технологій 
в Україні» від 09.09.2013 р. [22, 23].

Усім жінкам досліджуваних груп в динаміці вагіт-
ності проводили ультразвукове дослідження з визна-
ченням швидкостей кровотоку в основних судинах за 
допомогою допплерометрії. Дослідження виконували 
на апараті «Acuson X300» («Siemens», Німеччина) з 
використанням забезпечення для визначення геста-
ційной маси плода і терміну вагітності та секторально-
го датчика з частотою сканування 3,5 МГц у термінах 
вагітності 16–17, 24–25 тиж та 27–28 тиж. 

Для визначення особливостей кровотоку оціню-
вали гемоциркуляцію в маткових артеріях (МА), се-
редньомозковій артерії плода (СМА), артерії пупови-
ни (АП) та в аорті плода за допомогою кольорового 
допплерівського картування (КДК). Дослідження 
особливостей кровотоку передбачало визначення 
стандартних показників систоло-діастолічного спів-
відношення – СДС [7, 11–13, 17].
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Рекомендованим комплексом лікувально-профі-
лактичних заходів (РКЛПЗ) для вагітних після засто-
сування ДРТ є:

1. Прогестеронова підтримка (мікронізований про-
гестерон перорально або вагінально 200–400 мг 
двічі на добу) з 18-го тижня до 36-го тижня з 
корекцією доз препаратів прогестерону залежно 
від клінічної картини перебігу вагітності [24]. 

2. Магнієве насичення (магнію оксид легкий 
342 мг і магнію карбонат легкий 670 мг, що від-
повідає іонам магнію 365 мг, по одній шипучій 
таблетці один раз на добу протягом вагітності).

3. Фолієва кислота – із розрахунку 200 мкг фоліє-
вої кислоти та 200 мкг метафоліну по 1 таблетці 
1 раз на добу перорально під час їжі до вагітності 
та протягом перших 16 тиж вагітності.

4. L-аргініну аспартат у розчині для перорально-
го використання по 5 мл (1 мл розчину містить 
200 мг L-аргініну аспартату) 3 рази на добу, по-
чинаючи з 8-го тижня вагітності до 16-го тижня 
вагітності.

5. Омега-3 поліненасичені жирні кислоти по 1 
капсулі тричі на добу, починаючи з 12-го тижня 
вагітності. 

6. Тривала психологічна корекція – напередодні 
застосування програми ДРТ, на 8–10-у, 16–18-у 
та 28–30-у тижнях вагітності. Для жінок дослі-
джуваних груп заняття з психокорекції проводи-
ли у закритій однорідній групі (від 7 до 12 учас-
ниць) з періодичністю 3 рази на тиждень по 1,5 
години протягом 2–3 тиж. 

Психокорекція базувалася в основному на методі 
кататимно-імажинативного переживання образів, так 
само застосовували елементи тілесно-орієнтованих 
методів і аутогенного тренування. Проводили ви-
явлення негативних тригерів, їхнє руйнування, що 
сприяло поліпшенню психологічного і соматичного 
стану респондентів. Крім того, робота в групі була 
спрямована на гармонізацію особистості, вихід із 
вузького егоцентричного світу та залучення в транс-
персональні переживання.

Дослідження не містило ризику для пацієнток і ви-
конувалось відповідно до затверджених біоетичних 
норм, наукових підходів, стандартів та правил щодо 
нормативів проведення клінічних досліджень, що пе-
редбачають залучення пацієнтів. Проведення дослі-
дження узгоджено і затверджено на засіданні комісії 
з питань біоетики при Національному медичному уні-
верситеті імені О. О. Богомольця (протокол № 118 від 
18.01.2019 р.). У всіх жінок напередодні дослідження 
отримували поінформовану згоду.

Статистичне опрацювання одержаних результатів 
проводили з використанням ліцензійних стандарти-
зованих пакетів прикладних програм багатомірного 
статистичного аналізу SPSS Release 19.0 for Windows 
(SPSS Inc. Chicago, Illinois, ліцензія № 15G09207000A). 

Статистичне оброблення результатів досліджень 
здійснювали за допомогою методів описової та варі-
аційної статистики з використанням критерію Стью-
дента та його аналога для непараметричних розподі-
лів – критерію Манна–Уїтні [25].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Для виконання однієї з частин цього досліджен-
ня проведено допплерометрію основних судин матки 
в першій половині вагітності, а також досліджували 
судини пуповини та плода (СМА та АП) у другій по-
ловині вагітності. 

СДС для правої маткової артерії (ПМА) було та-
ким: І група – 2,6 (2,5–3,2), ІІ група – 3,1 (2,5–3,3), ІІІ 
група – 2,1 (1,9–2,6). Подібні результати були отрима-
ні під час аналізу швидкостей кровотоку в лівій мат-
ковій артерії (ЛМА): І група – 2,7 (2,5–2,9), ІІ група – 
3,2 (2,6–3,4), ІІІ група – 2,2 (1,9–2,5), що перевищує 
аналогічні показники кровотоку в маткових артеріях у 
жінок КГ. Для ПМА значення становило 1,6 (1,5–1,8), 
для ЛМА – 1,8 (1,6–2,0). 

Це свідчить про ймовірну неповноцінність другої 
хвилі інвазії трофобласта, яка має завершитись до цьо-
го терміну вагітності.

У вагітних контрольної групи СДС в АП плода май-
же не відрізнялось від показників вагітних І та ІІІ груп 
(КГ – 3,4 (3,3–3,5), І група – 3,5 (3,5–3,6), ІІІ група – 
3,3 (3,5–3,6); р > 0,05). Водночас у пацієнток ІІ групи 
спостерігалось значне підвищення значення кровото-
ку в АП (СДС – 4,5 (4,4–4,7); р < 0,05), що свідчить 
про підвищення периферійного судинного опору в 
плаценті. Це, ймовірно, зумовлено зниженням васку-
ляризації та ураженням мікросудин кінцевих ворсин.

Під час аналізу кровотоку в СМА плода у жінок 
контрольної групи показник СДС був 3,4 (3,4–3,5), 
що співпадало з показником в АП – 3,4 (3,3–3,5); 
р > 0,05 (табл. 1).

Під час дослідження у вагітних з ДРТ було виявле-
но відсутність двох основних критеріїв – стабільності та 
ідентичності показників фетоплацентарного кровотоку.

Зокрема, у жінок ІІІ групи відзначено підвищення ін-
тенсивності кровотоку в СМА, що проявлялося знач ним 
зниженням показника СДС – 3,2 (3,1–3,3), порівняно з 
КГ, де цей показник становив 3,4 (3,4–3,5) (р < 0,05). У 
пацієнток ІІ групи спостерігалось достовірне підвищен-
ня кровотоку в СМА – 2,8 (2,7–2,9), а також збільшення 
показників у АП (р < 0,05). 

Рання централізація кровообігу плода з гіперперфу-
зією його інтракраніальних структур на тлі недостатнос-
ті фетоплацентарної гемодинаміки стала одним із ком-
пенсаторних механізмів системи мати–плацента–плід. 

У плодів жінок І групи спостерігався найнижчий 
периферійний опір у СМА – 4,4 (4,3–4,5); р < 0,05. 
Це свідчило про значне зниження інтенсивності цере-
брального кровотоку порівняно з іншими групами.

Допплерометрія є одним з провідних методів діа-
гностики стану фетоплацентарного комплексу, про-
те цей метод практично не використовується у І три-
местрі вагітності, а враховуючи отримані дані змін 
гемодинаміки у вагітних після застосування ДРТ, 
вбачається доцільним проведення допплерометрії у 
І триместрі [4, 6, 8].

Одним з обов’язкових правил дослідження мат-
ково-фетоплацентарної гемодинаміки є визначення 
швидкості кровообігу в МА. Дослідження крово-
току в інтервельозному просторі далеко не всіма 
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авторами розглядається як необхідний діагностич-
ний критерій, в той час як інші – наполягають на 
необхідності цього дослідження для прогнозування 
та діагностики ускладнень вагітності [7, 8]. Навіть 
сьогодні ведуться дискусії щодо методики його ви-
конання. Збільшення тиску у фетоплацентарному 
руслі призводить до розширення функціональної 
площі і збільшує площу газообміну. В той самий час 
дослідження гемодінамики в АП дозволяє оцінити 
характер змін у кровопостачанні та провести ранню 
діагностику в разі ускладнення вагітності [4].

На 25-у тижні вагітності під час ультразвукового 
дослідження у більшості випадків фетометричні по-
казники відповідали терміну гестації. Ознаки почат-
кового ступеня симетричної затримки росту плода 
(ЗРП) найчастіше виявляли у вагітних І (20 – 21,3%) 
та ІІ груп (22 – 25,3%), рідше – у жінок ІІІ групи (5 – 
7,3%) та контрольної групи (2 (4,0%); р<0,05). 

Гіперпластичні та деструктивні зміни в плацен-
ті були зафіксовані у 26 (27,7%) вагітних І групи, 
21 (24,1%) вагітної ІІ групи, 14 (20,6%) вагітних 
ІІІ групи та у 5 (10,0%) жінок контрольної групи 

(р < 0,05). Середня товщина плаценти у жінок до-
сліджуваних груп значно не відрізнялась: І гру-
па – 37,4±0,5 мм, ІІ група – 38,1±0,4 мм, ІІІ група – 
36,8±0,6 мм, КГ – 35,9±0,4 мм (р > 0,05).

Подальший аналіз гемодинаміки фетоплацентарно-
го комплексу на 24–25-у тижнях виявив певні законо-
мірності, які сприяють прогнозуванню перебігу вагіт-
ності (табл. 2). У вагітних контрольної групи показники 
кровотоку в МА залишались стабільними, майже не від-
різняючись від значень на 16–17-у тижнях.

Однак було відзначено збільшення кровотоку в 
АП (СДС – 3,1 (2,6–3,4) разом із підвищенням су-
динного опору в СМА (СДС – 4,1 (3,6–4,4). Це може 
бути пояснено зростанням периферійного опору в 
СМА для захисту головного мозку від надлишкового 
надходження кисню, що може розглядатись як скри-
нінговий маркер нормального перебігу вагітності.

У вагітних ІІ групи за зниженої інтенсивності мат-
ково-фетоплацентарної гемодинаміки (високі значення 
СД у ПМА, ЛМА та АП були виявлені ознаки централі-
зації плодового кровообігу, що проявлялися низькими 
значеннями СДС у СМА (СДС – 3,4 (3,3–3,5). 

Досліджувані судини
ОГ, n = 249

КГ, n = 50
І група, n = 94 ІІ група, n = 87 ІІІ група, n = 68

ПМА 2,6 (2,5-3,2) 3,1 (2,5-3,3) 2,1 (1,9-2,6) 1,6 (1,5-1,8)

ЛМА 2,7 (2,5-2,9) 3,2 (2,6-3,4) 2,2 (1,9-2,5) 1,8 (1,6-2,0)

АП 3,5 (3,5-3,6) 4,5 (4,4-4,7) 3,3 (3,2-3,6) 3,4 (3,3-3,5)

СМА 4,4 (4,3-4,5) 2,8 (2,7-2,9) 3,2 (3,1-3,3) 3,4 (3,4-3,5)

Досліджувані судини
ОГ, n = 249

КГ, n = 50
І група, n = 94 ІІ група, n = 87 ІІІ група, n = 68

ПМА 2,4 (2,2–2,4) 2,4 (2,1–2,6) 1,7 (1,5–1,9) 1,6 (1,5–1,7)

ЛМА 2,4 (2,0–2,6) 2,3 (2,0–2,5) 1,8 (1,6–2,0) 1,7 (1,6–1,8)

АП 3,6 (3,4–3,7) 3,5 (3,4–3,6) 3,1 (2,7–3,4) 3,1 (2,6–3,4)

СМА 4,6 (4,5–4,8) 3,4 (3,3–3,5) 4,0 (3,5–4,4) 4,1 (3,6–4,4)

Показник
Імовірність помилки, р

КГ-ІІІ КГ-ІІ КГ-І ІІ-ІІІ І-ІІІ І-ІІ

ПМА 0,674 0,0001 0,0001 0,0001 0,0238 0,0221

ЛМА 0,557 0,0001 0,0001 0,0161 0,048 0,0183

АП 0,693 0,0001 0,0482 0,0001 0,2674 0,0206

СМА 0,069 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001

Показник
Імовірність помилки, р

І-КГ ІІ-КГ ІІІ-КГ

ПМА 0,001 0,001 0,665

ЛМА 0,001 0,001 0,485

АП 0,007 0,007 0,200

СМА 0,001 0,001 0,241

Таблиця 1
Показники систоло-діастолічного співвідношення у ІІ триместрі (16–17 тиж)

Таблиця 2
Показники СДС у матково- і фетоплацентарних судинах у 24–25 тиж гестації
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У вагітних І групи спостерігалися найвищі значен-
ня показника СДС як в АП (СДС – 3,6 (3,4–3,7), так 
і в СМА (СДС – 4,6 (4,5–4,8), що може свідчити про 
відсутність компенсаторного механізму, здатного за-
безпечити належну церебральну гемодинаміку. 

У ІІ триместрі вагітності серед жінок досліджуваних 
груп встановлено достовірні відмінності значень СДС у 
ПМА: І група – 2,6 (2,5–3,2), ІІ група – 3,1 (2,5–3,3), ІІІ 
група – 2,1 (1,9–2,6) та в ЛМА: І група – 2,7 (2,5–2,9), ІІ 
група – 3,2 (2,6–3,4), ІІІ група – 2,2 (1,9–2,5). Це, ймо-
вірно, свідчить про недостатню інвазію трофобласта, 
яка завершується до цього терміну гестації. Також ви-
явлено достовірне підвищення показника кровотоку 
в АП (СДС – 4,5 (4,4–4,7); р<0,05) – це інформує про 
зростання опірності в судинах плодової частки, що ре-
алізується шляхом уповільнення кровопостачання з 
ушкодженням капілярів термінальних ворсин.

Підвищення інтенсивності кровотоку в АП (СДС – 
3,1 (2,6–3,4) разом зі зростанням периферійного опо-
ру в СМА (СДС – 4,1 (3,6–4,4) у вагітних контрольної 
групи може бути маркером нормального перебігу ва-
гітності, оскільки свідчить про прогресивне збільшен-
ня периферійного опору в СМА. 

Зважаючи на виявлені порушення кровотоку в основ-
них артеріях фетоплацентарного комплексу, було прове-
дено повторне його обстеження у динаміці лікування на 
27–28-у тижнях вагітності, враховуючи РКЛПЗ (табл. 3).

Середнє значення інтенсивності кровотоку у ПМА 
у жінок підгруп ІА та ІІА було достовірно нижчим 
(підгрупа ІА – 1,6, підгрупа ІБ – 2,3, р<0,05; підгрупа 
ІІА – 1,7, підгрупа ІІБ – 2,4, р < 0,05), а також у ЛМА 
(підгрупа ІА – 1,7, підгрупа ІБ – 2,5, р < 0,05; підгрупа 
ІІА – 1,6, підгрупа ІІБ – 2,3, р < 0,05) і відповідало зна-
ченням вагітних з ІІІ підгрупи та контрольної групи.

Під час вивчення інтенсивності кровотоку в АП і 
СМА відзначено тенденцію до зниження цих показників, 
що розцінено як наближення до нормальних значень. 

На підставі нашого досвіду та даних інших фахів-
ців, найбільш значущими ускладненнями ІІІ триме-
стра вагітності є: загроза передчасних пологів, плацен-
тарна дисфункція, порушення стану плода, негативні 
зміни мікробного складу піхви та кишечника, а також 
анемія І–ІІ ступеня [26, 27].

Частота плацентарної дисфункції у вагітних із за-
стосуванням ДРТ становила 32,5–86,6 % [11, 26–28].

Водночас проведення лікувально-профілактичних 
заходів, спрямованих на нормалізацію функції пла-
центи та кровотоку у системі мати–плацента–плід, до-
зволяє пролонгувати вагітність і сприяє народженню 
дітей з високою оцінкою за шкалою Апгар. До комп-
лексу таких заходів входять препарати з вазоактивною 
дією, метаболічні засоби та донатори оксиду азоту, ге-
патотропні препарати, вітамінні та імуномодулюваль-
ні комплекси. Форми застосування препаратів і трива-
лість їхнього використання залежать від ступеня змін 
у взаємодії між плодом та плацентою, ефективності те-
рапії та індивідуальних особливостей вагітної [11,28].

Для оцінювання ефективності РКЛПЗ у всіх ва-
гітних основних груп на 34–35-у тижнях вагітності 
проведено комплексне ультразвукове дослідження: 
фетометрію, плацентографію та визначення кількості 
амніотичної рідини. Результати продемонстрували, що 
розміри плодів відповідали термінам гестації, а часто-
та випадків симетричної ЗРП у вагітних підгруп ІА та 
ІІА значно знизилася (підгрупа ІА – 2 (4,1%), підгрупа 
ІБ – 7 (15,5%); підгрупа ІІА – 2 (4,2%), підгрупа ІІБ – 
6 (15,4%); р < 0,05). Новонароджені від жінок підгруп 
ІА та ІІА з’явилися на світ у передбачувані терміни, що 
позитивно вплинуло на перинатальні результати.

Серед жінок, які отримували стандартну терапію 
(підгрупи ІІА, ІІБ та ІІІА), було зареєстровано по 
одному випадку ЗРП у кожній підгрупі. При засто-
суванні РКЛПЗ у вагітних підгруп ІА та ІІА відзна-
чено суттєве зменшення кількості випадків плацен-
тарної дисфункції (підгрупа ІА – 7 (14,3%), підгрупа 
ІБ – 14 (31,1%); підгрупа ІІА – 6 (12,5%), підгрупа 
ІІБ – 11 (28,2%); р < 0,05). Це супроводжувалося нор-
малізацією товщини плаценти, хоча й без статистично 
значущих відмінностей (підгрупа ІА – 37,1 ± 0,3 мм, 
підгрупа ІБ – 40,2 ± 0,3 мм; р > 0,05, підгрупа ІІА – 
37,3±0,5 мм, підгрупа ІІБ – 39,7 ± 0,3 мм; р > 0,05).

Частота виявлення аномальної кількості амніотич-
ної рідини у вагітних, що проходили РКЛПЗ, була вдві-
чі нижчою порівняно з тими, хто отримував загально-
прийняту терапію (підгрупа ІА – 5 (10,2%), підгрупа 
ІБ – 12 (26,7%); р < 0,05, підгрупа ІІА – 3 (6,3%), підгрупа 

Досліджувані 
судини

ОГ, n = 249

КГ, 
n = 50

І група, n = 94 ІІ група, n = 87 ІІІ група, n = 68

Підгрупа ІА, 
n = 49

Підгрупа ІБ, 
n = 45

Підгрупа ІІА, 
n = 48

Підгрупа ІІБ, 
n = 39

Підгрупа ІІІА, 
n = 36

Підгрупа ІІІБ, 
n = 32

ПМА
1,6* 

(1,5–1,8)
2,3 

(2,2–2,4)
1,7* 

(1,5–1,8)
2,4 

(2,1–2,6)
1,6 

(1,5–1,9)
1,7 

(1,5–1,9)
1,7 

(1,5–1,9)

ЛМА
1,7* 

(1,6–1,9)
2,5 

(2,0–2,6)
1,6* 

(1,5–1,9)
2,3 

(2,0–2,5)
1,7 

(1,6–2,0)
1,8 

(1,6–2,0)
1,8 

(1,6–1,9)

АП
3,1 

(2,6–3,5)
3,5 

(3,4–3,7)
3,0 

(2,6–3,5)
3,5 

(3,4–3,6)
3,2 

(2,7–3,4)
3,1 

(2,7–3,4)
3,2 

(2,6–3,5)

СМА
4,1 

(3,6–4,4)
4,7 

(4,1–4,8)
4,0 

(3,6–4,4)
4,4 

(3,8–4,6)
4,1 

(3, –4,4)
4,0 

(3,5–4,4)
4,2 

(3,6–4,5)

Примітка. * – Достовірні відмінності між підгрупами А і Б (р < 0,05) у межах групи.

Таблиця 3
Показники матково- і фетоплацентарної гемодинаміки (СДС) у 27–28 тижнів у вагітних після застосування  

ДРТ та проведення РКЛПЗ



REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN
РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ

№8(79)/2024

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

А К У Ш Е Р С Т В О

82

ІІБ – 8 (20,5%); р < 0,05), а середній амніотичний індекс 
у підгрупах ІБ та ІІБ був незначно вищий (підгрупа ІА – 
13,4 ± 0,4 мм, підгрупа ІБ – 17,4 ± 0,4 мм; р > 0,05, підгрупа 
ІІА – 12,9 ± 0,4 мм, підгрупа ІІБ – 16,8 ± 0,4 мм; р > 0,05).

ВИСНОВКИ
Під час проведення допплерометрії у жінок після за-

стосування ДРТ у 16–17 тиж виявлено відсутність двох 
основних критеріїв — стабільності та ідентичності по-
казників фетоплацентарного кровотоку, зокрема в се-
редньомозковій артерії плода (СМА), як кінцевої ланки 
гемодинамічних змін. Так, у жінок з чоловічим фактором 
безпліддя показник був зіставним — 3,2 (3,1–3,3) порів-
няно з показником жінок зі спонтанною вагітністю, у 
яких він становив 3,4 (3,4–3,5). У пацієнток з ендокрин-
ним безпліддям спостерігалось достовірне підвищення 
кровотоку в СМА – 2,8 (2,7–2,9), а також збільшення 
показників у артерії пуповини. У плодів жінок з трубно-
перитонеальним фактором спостерігався найнижчий по-
казник периферійного опору у СМА – 4,4 (4,3–4,5).

Oтримані результати визначення систоло-діасто-
лічного співвідношення (СДС) в основних артеріях 

матки (АМ) та фетоплацентарного комплексу в 27–
28 тиж, фетометрії та амніометрії в 34–35 тиж демон-
струють ефективність запропонованого комплексу 
заходів (прогестеронова підтримка, магнієве наси-
чення, фолієва кислота, L-аргініну аспартат, омега-3 
поліненасичені жирні кислоти, тривала психологічна 
корекція) при лікуванні порушень гемодинаміки у 
вагітних після застосування ДРТ.

Показник СДС у маткових артеріях у підгрупі із за-
пропонованим комплексом заходів був в 1,4 раза ниж-
чий, ніж у жінок, котрі отримували стандартне ведення 
вагітності, та наближався до показників жінок, у яких 
вагітність настала спонтанно. Фіксували зниження: час-
тоти плацентарної дисфункції завдяки застосуванню 
рекомендованого комплексу у вагітних з трубно-перито-
неальним фактором безпліддя – у 2,2 раза та з ендокрин-
ним – в 1,4 раза; частоти виявлення аномальної кількості 
амніотичної рідини за використання рекомендованого 
комплексу у вагітних з трубно-перитонеальним факто-
ром безпліддя – у 2,1 раза та з ендокринним – в 1,7 раза. 

Конфлікт інтересів. Автори зазначають відсут-
ність конфлікту інтересів.
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Сучасний підхід до лікування жінок раннього 
репродуктивного віку з первинною дисменореєю
В. О. Бенюк1, В. М. Гончаренко2, Т. В Ковалюк1, Н. Г. Корнієць3, Т. В. ільницька1,  
і. С. Тисовська1, В. Ф. Олешко1

1Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, м. Київ 
2КЛ «Феофанія» ДУС, м. Київ  
3ДЗ «Луганський державний медичний університет», м. Рівне

Дисменорея є одним з найбільш поширених гінекологічних розладів, що значно погіршує якість життя жінок репро-
дуктивного віку. Характерним проявом первинної дисменореї є болісні спазми внизу живота, які з’являються неза-
довго до або на початку менструації і супроводжують її перебіг за відсутності органічної патології органів малого таза. 
Серед жінок раннього репродуктивного віку поширеність дисменореї становить близько 65%, причому близько 20% 
зазначають початок її проявів з підліткового віку, що вкрай негативно впливає на якість життя.
Мета дослідження: визначення ефективності препаратів магнію у комплексному лікуванні пацієнток раннього ре-
продуктивного віку з первинною дисменореєю.
Матеріали та методи. Обстежено 51 жінку віком 18–24 роки з клінічними проявами первинної дисменореї, яких 
на етапі призначення терапії розподілено на основну групу та групу порівняння. 
Жінки основної групи отримували комбінований естроген-гестагенний препарат, що містить 20 мкг етинілестрадіолу 
та 3 мг дроспіренону, в циклічному режимі (24 + 4) в комбінації з препаратом, до складу якого входить хелатна форма 
морського магнію «Simag 55» 272 мг (очищений природний морський мінеральний екстракт магнію) з двома провід-
никами (вітамін В6 – 2,7 мг та оротова кислота – 25 мг) для забезпечення найвищої біодоступності. Другий препарат 
призначали двічі на добу у формі пероральних капсул упродовж трьох місяців з перервою на 3 міс. протягом 1 року. 
З метою оцінювання ефективності запропонованої терапії всі жінки заповнювали візуальну аналогову шкалу (ВАШ) та 
проходили тестування за шкалою «САН» у перший-другий день менструації у 1-й, 6-й та 12-й місяці від початку лікування.
Результати. Дослідження інтенсивності менструального болю за ВАШ через 12 міс. від початку лікування встано-
вило вкрай слабку інтенсивність болю (0–1 бал) у більшості пацієнток основної групи – 16 (59,3%) (група порівнян-
ня – 8 (33,3%); р < 0,05). У решти жінок основної групи – 11 (40,7%) та групи порівняння – 13 (54,2%) спостеріга-
лася слабка інтенсивність менструального болю, кількість його випадків не мала достовірної відмінності (р > 0,05). 
Через 12 міс. від початку лікування на фоні достовірного зниження інтенсивності болю у жінок основної групи реє-
стрували середню кількість балів, що достовірно перевищувала середню кількість балів через 6 міс. від початку ліку-
вання та середню кількість балів у жінок групи порівняння, за блок «Самопочуття» (основна група через 12 міс. від 
початку лікування – 6,1 ± 0,3 бала та через 6 міс. від початку лікування – 5,3 ± 0,3 бала, група порівняння – 5,2 ± 0,2 
бала; р < 0,05), блок «Активність» (основна група через 12 міс. від початку лікування – 6,6 ± 0,2 бала та через 6 міс. 
від початку лікування – 5,7 ± 0,2 бала, група порівняння – 5,5 ± 0,3 бала; р < 0,05). Це приводило до збільшення се-
редньої кількості балів за блок «Настрій» (основна група через 12 міс. від початку лікування – 7,1 ± 0,2 бала та через 
6 міс. від початку лікування – 6,3 ± 0,3 бала, група порівняння – 6,5 ± 0,2 бала; р > 0,05).
Висновки. За призначення препарату з хелатною формою морського магнію «Simag 55» у складі комбінованого 
лікування упродовж року пацієнток раннього репродуктивного віку з первинною дисменореєю встановлено до-
стовірно більш швидке зниження інтенсивності менструального болю з сильного (6–8 бала за ВАШ) – 17 випадків 
(63,0%) та нестерпного (8–10 балів за ВАШ) – 10 (37,0%) до вкрай слабкого (0–1 бал за ВАШ) – 16 (59,3%) 
та слабкого (2–4 бали за ВАШ) – 11 (40,7%) на фоні достовірно кращих результатів згідно з опитувальником 
«САН» (блок «Самопочуття»: 1-й місяць від початку лікування – 2,1 ± 0,2 бала, 12-й місяць від початку лікуван-
ня – 6,1 ± 0,3 бала; блок «Активність»: 1-й місяць від початку лікування – 1,8 ± 0,3 бала, 12-й місяць від початку 
лікування – 6,6 ± 0,3 бала; блок «Настрій»: 1-й місяць від початку лікування – 2,0 ± 0,2 бала, 12-й місяць від по-
чатку лікування – 7,1 ± 0,2 бала).
Спільне використання препарату, до складу якого входить магній «Simag 55» з комбінованими естроген-гестагенни-
ми препаратами, є ефективним у лікуванні первинної дисменореї у пацієнток раннього репродуктивного віку, які не 
мають репродуктивних планів.
Ключові слова: первинна дисменорея, комбіновані естроген-гестагенні препарати, візуальна аналогова шкала, самопо-
чуття, активність, настрій, магній «Simag 55», лікування.

Modern approach to the treatment of early reproductive age women with primary dysmenorrhea
V. O. beniuk, V. M. Goncharenko, T. V. Kovaliuk, N. G. Korniets, T. V. Ilnytska, I. S. Tysovska, 
V. F. Oleshko 

Dysmenorrhea is one of the most common gynecological disorders, which significantly worsens the quality of life of women of repro-
ductive age. A characteristic manifestation of primary dysmenorrhea is painful spasms in the lower abdomen, which appear shortly 
before or at the beginning of menstruation and accompany its course in the absence of organic pathology of the pelvic organs.
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Among women of early reproductive age, the prevalence of dysmenorrhea is about 65%, and about 20% of women complain on 
the onset of its manifestations in adolescence, which has an extremely negative impact on the quality of life.
The objective: to determine the effectiveness of magnesium preparations in the complex treatment of patients of early repro-
ductive age with primary dysmenorrhea.
Materials and methods. 51 women aged 18–24 years with clinical manifestations of primary dysmenorrhea were examined. 
They were divided into the main group and the comparison group at the stage of therapy.
Women in the main group received a combined estrogen-gestagen drug containing 20 mcg of ethinyl estradiol and 3 mg of drospirenone, 
in a cyclic regimen (24 + 4) in combination with a drug containing the chelated form of marine magnesium “Simag 55” 272 mg (purified 
natural marine mineral extract of magnesium) with two carriers (vitamin B6 – 2.7 mg and orotic acid – 25 mg) to ensure the highest bio-
availability. The second drug was prescribed twice a day in the form of oral capsules for three months with a break of 3 months for 1 year.
In order to assess the effectiveness of the proposed therapy all women filled out a visual analog scale (VAS) and underwent testing 
on the “WAM” scale on the first-second day of menstruation in the 1st, 6th and 12th months from the start of treatment.
Results. The study of the intensity of menstrual pain according to VAS after 12 months from the start of treatment established 
an extremely weak intensity of pain (0–1 point) in the majority of patients in the main group – 16 (59.3%) (comparison group – 
8 (33.3%); p < 0.05). In other women in the main group – 11 (40.7%) and the comparison group – 13 (54.2%), a weak intensity of 
menstrual pain was observed, the number of its cases did not have a significant difference (p > 0.05).
After 12 months from the start of treatment on the background of a significant decrease in pain intensity, women in the main group indi-
cated an average number of points that significantly exceeded the average number of points after 6 months from the beginning of treat-
ment and the average number of points in women of the comparison group, for the block “Well-being” (the main group after 12 months 
from the beginning of treatment – 6.1 ± 0.3 points and after 6 months from the beginning of treatment – 5.3 ± 0.3 points, the comparison 
group – 5.2 ± 0.2 points; p < 0.05), the block “Activity” (the main group after 12 months from the beginning of treatment – 6.6 ± 0.2 
points and after 6 months from the beginning of treatment – 5.7 ± 0.2 points, the comparison group – 5.5 ± 0.3 points; p < 0.05). This led 
to an increased average number of points for the “Mood” block (the main group after 12 months from the start of treatment – 7.1 ± 0.2 
points and after 6 months from the start of treatment – 6.3 ± 0.3 points, the comparison group – 6.5 ± 0.2 points; p > 0.05).
Conclusions. The use of the drug with the chelated form of marine magnesium “Simag 55” as part of the combined treatment for 
a year in patients of early reproductive age with primary dysmenorrhea leads to a significantly faster decrease in the intensity of 
menstrual pain was established from severe (6–8 points on VAS) – 17 cases (63.0%) and unbearable (8–10 points on VAS) – 10 
(37.0%) to extremely weak (0–1 point on VAS) – 16 (59.3%) and weak (2–4 points on VAS) – 11 (40.7%) against the back-
ground of significantly better results according to the “WAM” questionnaire (block “Well-being”: the 1st month from the start 
of treatment – 2.1 ± 0.2 points, the 12th month from the start of treatment – 6.1 ± 0.3 points; block “Activity”: the 1st month 
from the start of treatment – 1.8 ± 0.3 points, the 12th month from the start of treatment – 6.6 ± 0.3 points; block “Mood”: the 
1st month from the start of treatment – 2.0 ± 0.2 points, the 12th month from the start of treatment – 7.1 ± 0.2 points).
The combined use of the drug, which includes magnesium “Simag 55” with combined estrogen-gestagen drugs is effective in the 
treatment of primary dysmenorrhea in patients of early reproductive age who do not have reproductive plans.
Keywords: primary dysmenorrhea, combined estrogen-gestagen drugs, visual analog scale, well-being, activity, mood, magnesium 
“Simag 55”, treatment.

Дисменорея (Д), або болісність під час менструації, є од-
ним з найбільш поширених гінекологічних розладів, 

що значно погіршує якість життя жінок репродуктивного 
віку. Незважаючи на високу частоту та значну пошире-
ність цього патологічного стану серед жінок репродуктив-
ного віку, Д у переважній більшості випадків недооціню-
ється як пацієнтками, так і практикуючими клініцистами, 
що призводить до недостатньої діагностики та відтерміно-
ваного або в цілому не призначеного лікування [1, 2]. 

Біль у нижній частині живота є основною скаргою 
при Д, а головний біль, нудота і блювання найчастіше 
виникають на фоні больового синдрому. Характерним 
для болю, що з’являється на початку менструації, є ірра-
діація в стегна чи спину, а його тривалість може переви-
щувати 72 год, але болісні відчуття можуть початися і за 
декілька днів до моменту настання менструації і турбу-
вати пацієнтку протягом всього її перебігу [3–5].

Відповідно до міжнародної класифікації хвороб де-
сятого перегляду виділяють первинну (N94.4), вторинну 
(N94.5) та неуточнену дисменорею (N94.6). З патофізіо-
логічного погляду, виділяють первинну та вторинну 
Д [6, 7]. Характерним проявом первинної дисменореї (ПД) 
є болісні спазми внизу живота, які з’являються незадовго 
до або на початку менструації і супроводжують її перебіг за 
відсутності органічної патології органів малого таза.

Для практикуючого лікаря діагноз ПД є діагнозом 
виключення, оскільки тільки відсутність органічної 

патології на фоні вираженого больового синдрому під 
час менструації дає можливість констатувати, що ПД є 
самостійною патологією. Втім, слід відзначити, що ПД 
розвивається на фоні овуляторних менструальних ци-
клів, а її початкові прояви супроводжують менструації 
ще з підліткового віку і остаточно маніфестують про-
тягом перших двох років після менархе [8, 9].

Поширеність Д серед жінок репродуктивного віку 
коливається у межах від 45% до 93%. Слід зазначити, 
що серед жінок раннього репродуктивного віку поши-
реність Д становить близько 65%, причому близько 
20% зазначають початок її проявів з підліткового віку, 
що вкрай негативно впливає на якість життя. Саме на 
ранній репродуктивний вік припадає активне навчан-
ня та опанування майбутньої спеціальності, в той час 
як клінічні прояви Д можуть негативно впливати на 
якість навчання, сну, емоційну стабільність та можли-
вість налагоджувати контакти з оточуючими, призво-
дячи до замкнутості та невпевненості в собі [10, 11].

Патогенез Д найчастіше реалізується на фоні віднос-
ної гіперестрогенемії, яка спричинює вивільнення ци-
клооксигенази (ЦОГ), а також активний синтез і викид 
простагландинів F2α, Е2, тромбоксану А2 і лейкотрієнів у 
кровоносне русло в другій фазі менструального циклу. 
Саме гіперпродукування простагландинів, тромбоксану 
А2 і лейкотрієнів спричинює спастичні скорочення міоме-
трія, ангіоспазм та появу болю під час менструації [2–14].
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Сучасні рекомендації щодо терапії пацієнток з клі-
нічними проявами ПД містять три основні напрямки лі-
кувальних підходів [15, 16]. Нестероїдні протизапальні 
препарати визначають як першу ланку надання допомо-
ги, оскільки саме вони здатні перервати синтез проста-
гландинів, зумовлений вивільненням ЦОГ, і, як наслі-
док, вважаються одним з провідних патогенетичних 
підходів до лікування болю у пацієнток з ПД [17, 18]. 

Комбінований естроген-гестагенний препарат може 
бути ефективним у лікуванні ПД завдяки впливу на ви-
роблення простагландинів і лейкотрієнів, що досягається 
шляхом блокування овуляції і, як наслідок, проліфера-
тивних змін в ендометрії [19, 20]. Нефармакологічні ме-
тоди лікування передбачають виконання фізичних вправ, 
дихальної гімнастики, застосування ароматерапії або аку-
пунктури, ґрунтуються виключно на індивідуалізовано-
му підході і не мають доведеної ефективності [21, 22].

Сьогодні в окремих публікаціях з’являються відо-
мості про ефективність препаратів магнію в терапії ПД, 
яка реалізується за рахунок впливу на продукування 
простагландинів у тканинах матки, стабілізації проце-
сів збудження та гальмування в центральній нервовій 
системі [23, 24]. Саме зацікавленість щодо можливості 
ефективності препаратів магнію в терапії пацієнток з 
ПД й зумовила мету і завдання нашого дослідження.

Мета дослідження: визначення ефективності пре-
паратів магнію в комплексному лікуванні пацієнток 
раннього репродуктивного віку з ПД.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідження залучено 51 жінку віком 18–24 роки 

з клінічними проявами ПД, яких на етапі призначення 
терапії розподілено на основну групу (n = 27) та групу 
порівняння (n = 24).

Жінки основної групи отримували комбінований 
естроген-гестагенний препарат, що містив 20 мкг етиніл-
естрадіолу та 3 мг дроспіренону, в циклічному режимі 
(24 + 4) у комбінації з препаратом «Прегнемаг» (Біхелс, 
Україна), до складу якого входить хелатна форма мор-
ського магнію «Simag 55» 272 мг (очищений природний 
морський мінеральний екстракт магнію) з двома провід-
никами (вітамін В6 – 2,7 мг та оротова кислота – 25 мг) 
для забезпечення найвищої біодоступності. 

Препарат «Прегнемаг» (Біхелс, Україна) признача-
ли двічі на добу у формі пероральних капсул упродовж 
трьох місяців з перервою на 3 міс. протягом 1 року. 

Жінкам групи порівняння пропонували терапію 
виключно естроген-гестагенним препаратом, що міс-
тив 20 мкг етинілестрадіолу та 3 мг дроспіренону, в 
циклічному режимі (24 + 4).

Загальний курс лікування комбінованим естроген-
гестагенним препаратом становив 1 рік. Вибір комбі-
нованого естроген-гестагенного препарату як основ-
ного засобу для лікування ПД ґрунтувався першою 
чергою на відсутності короткострокових репродуктив-
них планів у жінок, залучених до дослідження.

З метою оцінювання ефективності запропонованої 
терапії всі жінки заповнювали візуальну аналогову 
шкалу (ВАШ) та проходили тестування за шкалою 
«САН» у перший-другий день початку менструації у 
1-й, 6-й та 12-й місяці від початку лікування.

Шкала ВАШ представляє собою лінію довжиною 
10 см, намальовану на чистому аркуші паперу з таким 
маркуванням: 

0–2 – «вкрай слабкий біль», 
2–4 – «слабкий біль», 
4–6 – «помірний біль», 
6–8 – «сильний біль», 
8–10 – «нестерпний біль».
До шкали «САН» входять 30 тверджень, розділених на 

три блоки – «Самопочуття» (питання 1, 2, 7, 8, 13, 14, 19, 20, 
25, 26), «Активність» (питання 3, 4, 9, 10, 15, 16, 21, 22, 27, 
28) та «Настрій» (питання 5, 6, 11, 12, 17, 18, 23, 24, 29, 30). 
Ця шкала складається з індексів (3 2 1 0 1 2 3), розташова-
них між тридцятьма парами слів протилежного значення, 
що відображують рухливість, швидкість і темп функцій 
(активність), силу, здоров’я, стомлюваність (самопочут-
тя), а також характеристики емоційного стану (настрій).

Під час оброблення оцінки респонденток переко-
довували таким чином: індекс 3 поряд з негативним 
твердженням відповідав максимально незадовільному 
самопочуттю, низькій активності і поганому настрою, 
що становило 1 бал; індекс 3 поряд з позитивним твер-
дженням відповідав максимально доброму самопочут-
тю, високій активності і чудовому настрою, що стано-
вило 7 балів. Отже, позитивний стан завжди отримував 
більш високі бали, а негативний – низькі. Від отрима-
ної суми балів розраховували середнє арифметичне за 
кожним з напрямків: активність, самопочуття, настрій.

Критерії включення до дослідження: бажання жін-
ки, вік – 18–24 років, відсутність гінекологічних за-
хворювань в анамнезі, підтверджених гінекологічних 
захворювань на момент участі в дослідженні, репро-
дуктивних планів та вагітностей в анамнезі.

Критерії виключення з дослідження: небажання жін-
ки брати участь у дослідженні на будь-якому з етапів 
його проведення, бажання реалізації репродуктивних 
планів протягом наступного року, наявність гінекологіч-
них захворювань на момент включення до дослідження.

Дослідження не містило ризику для пацієнток і ви-
конувалось відповідно до науково-дослідної роботи 
кафедри акушерства і гінекології № 3 Національного 
медичного університету імені О. О. Богомольця «Об-
ґрунтування ролі сучасних лікувально-діагностичних 
технологій в забезпеченні якості життя жінок репро-
дуктивного та перименопаузального віку» (державний 
реєстраційний номер: 0124U001136). У всіх жінок напе-
редодні дослідження отримували поінформовану згоду.

Статистичне оброблення результатів виконували з 
використанням критеріїв Фішера; обчислення – за до-
помогою програм Statistica for Windows і Microsoft Excel 
13.0. Відмінності вважали достовірними при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вік залучених до дослідження жінок коливався від 18 
до 24 років і в середньому становив 21,4 ± 2,1 року. Досто-
вірна більшість жінок – 38 (74,5%) вважали себе соматич-
но здоровими, а серед обстежених, які мали соматичну за-
хворюваність в анамнезі – 13 (25,5%; р < 0,05), визначали 
захворювання травного тракту – 6 (46,2%), хвороби очей 
– 4 (30,8%) та опорно-рухової системи – 3 (23,0%).
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Відповідно до критеріїв включення до дослідження 
жінки не мали вагітностей в анамнезі, а також гінеколо-
гічної патології, та мали сталі овуляторні менструальні 
цикли. Середній вік початку менархе становив 13,2 ± 1,6 
року. Середній вік початку проявів ПД визначали анам-
нестично, і в середньому він становив 15,2 ± 1,4 року.

Під час оцінювання інтенсивності болю за ВАШ 
(табл. 1) на перший-другий день менструального циклу 
у перший місяць призначення лікування встановлено 
відсутність достовірної різниці в інтенсивності болю у 
жінок основної групи та групи порівняння. Значну ін-
тенсивність менструального болю, який оцінювали в 6–8 
балів, встановлювали у достовірної більшості жінок як 
основної групи – 17 (63,0%), так і групи порівняння – 
16 (66,7%); р > 0,05.

У кожної третьої жінки основної групи – 10 (37,0%) та 
групи порівняння – 8 (33,3%) фіксували нестерпний мен-
струальний біль, який оцінювали в 8–10 балів (р>0,05).

Під час повторного дослідження, проведеного че-
рез 6 міс. від початку лікування (табл. 2), встановлено 
достовірне зменшення кількості випадків помірної ін-
тенсивності менструального болю (4–6 балів за ВАШ) 
серед пацієнток основної групи – 14 (51,9%) жінок 
(група порівняння – 18 (75,0%) жінок; р < 0,05). Прак-
тично у кожної другої пацієнтки основної групи реє-
стрували слабку інтенсивність менструального болю, 
який оцінювали в 2–4 бали, – 11 (40,7%) жінок (група 
порівняння – 4 (16,7%) жінки; р < 0,05).

Також слід відзначити два випадки вкрай слабкого 
болю, який оцінювали за ВАШ в 0–1 бал, серед жінок 
основної групи на фоні запропонованої терапії.

Дослідження інтенсивності менструального болю 
за ВАШ через 12 міс. від початку лікування (табл. 3) 
встановило вкрай слабку інтенсивність болю (0–1 бал) 
у більшості пацієнток основної групи – 16 (59,3%) жі-
нок (група порівняння – 8 (33,3%) жінок; р < 0,05).

У решти жінок основної групи – 11 (40,7%) та 
групи порівняння – 13 (54,2%) фіксували слабку ін-
тенсивність менструального болю, кількість випадків 
його не мала достовірної відмінності (р > 0,05). 

Слід відзначити, що протягом року лікування у жі-
нок групи порівняння, які отримували виключно тера-
пію із застосуванням комбінованого естроген-гестаген-
ного препарату, що містив 20 мкг етинілестрадіолу та 
3 мг дроспіренону, в циклічному режимі встановлено 
3 (12,4%) випадки помірного болю. Серед жінок основ-
ної групи, які отримували поєднану терапію із викорис-
танням комбінованого естроген-гестагенного препарату, 
що містив 20 мкг етинілестрадіолу та 3 мг дроспіренону, 
в циклічному режимі у комбінації з препаратом «Прегне-
маг» (Біхелс, Україна), випадків помірного, сильного та 
нестерпного менструального болю не виявлено.

Під час первинного анкетування за шкалою «САН» 
встановлено відсутність достовірних відмінностей у се-
редній кількості балів за блок «Самопочуття» (основна 
група – 2,1 ± 0,2 бала, група порівняння – 2,0 ± 0,2 бала; 
р > 0,05), блок «Активність» (основна група – 1,8 ± 0,3 
бала, група порівняння – 1,9±0,2 бала; р > 0,05), блок 
«Настрій» (основна група – 2,0 ± 0,2 бала, група порів-
няння – 2,1 ± 0,2 бала; р > 0,05), що ми розцінювали як 
прояви незадовільного стану респонденток на фоні ПД у 
перший місяць призначення відповідної терапії (табл. 4).

Через 6 міс. від початку лікування у пацієнток осно-
вної групи відзначено достовірну тенденцію до збіль-

Показник
Основна 

група,
n = 27

Група 
порівняння,

n = 24

0–1 бал – вкрай слабкий біль 0 (0,0) 0 (0,0)

2–4 бали – слабкий біль 0 (0,0) 0 (0,0)

4–6 балів – помірний біль 0 (0,0) 0 (0,0)

6–8 балів – сильний біль 17 (63,0) 16 (66,7)

8–10 балів – нестерпний біль 10 (37,0) 8 (33,3)

Показник
Основна 

група,
n = 27

Група 
порівняння,

n = 24

0–1 бал – вкрай слабкий біль 2 (7,4) 0 (0,0)

2–4 бали – слабкий біль 11 (40,7) * 4 (16,7)

4–6 балів – помірний біль 14 (51,9) * 18 (75,0)

6–8 балів – сильний біль 0 (0,0) 2 (8,3)

8–10 балів – нестерпний біль 0 (0,0) 0 (0,0)

Показник
Основна 

група,
n = 27

Група 
порівняння,

n = 24

0–1 бал – вкрай слабкий біль 16 (59,3) * 8 (33,3)

2–4 бали – слабкий біль 11 (40,7) 13 (54,2)

4–6 балів – помірний біль 0 (0,0) 3 (12,4)

6–8 балів – сильний біль 0 (0,0) 0 (0,0)

8–10 балів – нестерпний біль 0 (0,0) 0 (0,0)

Таблиця 1
Оцінка інтенсивності болю в перший місяць від початку 

лікування, абс. число (%)

Таблиця 2
Оцінка інтенсивності болю через 6 міс. від початку 

лікування, абс. число (%)

Таблиця 3
Оцінка інтенсивності болю через 12 міс. від початку 

лікування, абс. число, (%)

Примітка. * – Відмінності достовірні.

Примітка. * – Відмінності достовірні.

Показник
Основна група,

n = 27
Група порівняння,

n = 24

1-й місяць від початку лікування

Блок «Самопочуття» 2,1±0,2 2,0±0,2

Блок «Активність» 1,8±0,3 1,9±0,2

Блок «Настрій» 2,0±0,2 2,1±0,2

6-й місяць від початку лікування

Блок «Самопочуття» 5,3±0,3 * 4,3±0,2

Блок «Активність» 5,7±0,2 * 5,0±0,3

Блок «Настрій» 6,3±0,3 6,2±0,2

12-й місяць від початку лікування

Блок «Самопочуття» 6,1±0,3 * • 5,2±0,2

Блок «Активність» 6,6±0,2 * • 5,5±0,3

Блок «Настрій» 7,1±0,2 * • 6,5±0,2

Таблиця 4
Кількість балів за опитувальником «САН», M±m

Примітки: * – достовірні відмінності в основній групі та групі порівняння;
• – достовірні відмінності в основній групі через 6 міс. та 12 міс. від 
початку лікування.
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шення середньої кількості балів за блок «Самопочуття» 
(основна група – 5,3 ± 0,3 бала, група порівняння – 
4,3 ± 0,2 бала; р < 0,05), блок «Активність» (основ на 
група – 5,7 ± 0,2 бала, група порівняння – 5,0 ± 0,3 бала; 
р < 0,05), що зумовило збільшення середньої кількості 
балів за блок «Настрій» (основна група – 6,3 ± 0,3 бала, 
група порівняння – 6,2 ± 0,2 бала; р > 0,05).

Вже через 12 міс. від початку лікування на фоні до-
стовірного зменшення інтенсивності болю у жінок, які 
як терапію ПД отримували поєднане лікування із вико-
ристанням комбінованого естроген-гестагенного препа-
рату, що містив 20 мкг етинілестрадіолу та 3 мг дроспі-
ренону, в циклічному режимі у комбінації з препаратом 
«Прегнемаг» (Біхелс, Україна), визначали середню 
кількість балів, що достовірно перевищувала середню 
кількість балів через 6 міс. від початку лікування та се-
редню кількість балів у жінок групи порівняння, за блок 
«Самопочуття» (основна група через 12 міс. від початку 
лікування – 6,1 ± 0,3 бала та через 6 міс. від початку ліку-
вання – 5,3 ± 0,3 бала, група порівняння – 5,2 ± 0,2 бала; 
р < 0,05), блок «Активність» (основна група через 12 міс. 
від початку лікування – 6,6 ± 0,2 бала та через 6 міс. від 
початку лікування – 5,7 ± 0,2 бала, група порівняння – 
5,5 ± 0,3 бала; р < 0,05). Це приводило до збільшення се-
редньої кількості балів за блок «Настрій» (основна гру-
па через 12 міс. від початку лікування – 7,1 ± 0,2 бала та 
через 6 міс. від початку лікування – 6,3 ± 0,3 бала, група 
порівняння – 6,5 ± 0,2 бала; р > 0,05).

Вища ефективність від запропонованої терапії у жінок 
основної групи, які окрім комбінованого естроген-геста-
генного препарату, що містив 20 мкг етинілестрадіолу та 
3 мг дроспіренону, в циклічному режимі отримували пре-
парат «Прегнемаг» (Біхелс, Україна), з нашого погляду, 
пояснюється додатковою дією хелатної форми морського 
магнію «Simag 55» 272 мг (очищена природна морська 
мінеральна форма екстракту магнію), яка спрямована на 
зменшення концентрації простагландинів F2α у тканинах 
матки, покращення гемодинаміки завдяки реалізації ва-
зодилатувального ефекту в органах малого таза, що зна-
чно зменшує больові відчуття у пацієнток з ПД [25, 26].

Достатня концентрація магнію та вітаміну В6 до-
помагають підтримувати баланс процесів збудження і 
гальмування у центральній нервовій системі шляхом 
збільшення концентрації серотоніну [13, 27, 28], що 

підтверджувалось у пацієнток основної групи при ан-
кетуванні за опитувальником «САН» у динаміці ліку-
вання – достовірне збільшення кількості балів за бло-
ки «Активність» та «Настрій».

Також у контексті терапії комбінованим естроген-
гестагенним препаратом, що містить 20 мкг етинілестра-
діолу та 3 мг дроспіренону, та препаратом «Прегнемаг» 
(Біхелс, Україна) слід зазначити, що саме призначення 
препаратів магнію дозволяє нівелювати КОК-залежне 
зниження концентрації магнію та вітамінів групи В, яке 
реалізується естрогенами шляхом підвищення екскре-
ції магнію через нирки та збільшення його поглинання 
кишечником [24, 29]. Ці обставини додатково засвідчу-
ють ефективність застосування препаратів магнію у па-
цієнток з ПД, які отримують терапію із застосуванням 
комбінованих естроген-гестагенних препаратів.

ВИСНОВКИ
За призначення препарату «Прегнемаг» (Біхелс, 

Україна) у складі комбінованого лікування упродовж 
року пацієнток раннього репродуктивного віку з первин-
ною дисменореєю встановлено достовірно більш швидке 
зниження інтенсивності менструального болю з сильного 
(6–8 балів за ВАШ) – 17 випадків (63,0%) та нестерпно-
го (8–10 балів за ВАШ) – 10 (37,0%) до вкрай слабкого 
(0–1 бал за ВАШ) – 16 (59,3%) та слабкого (2–4 бали за 
ВАШ) – 11 (40,7%) на фоні достовірно кращих результа-
тів згідно з опитувальником «САН» (блок «Самопочут-
тя»: 1-й місяць від початку лікування – 2,1 ± 0,2 бала, 12-й 
місяць від початку лікування – 6,1 ± 0,3 бала; блок «Актив-
ність»: 1-й місяць від початку лікування – 1,8 ± 0,3 бала, 
12-й місяць від початку лікування – 6,6 ± 0,3 бала; блок 
«Настрій»: 1-й місяць від початку лікування – 2,0 ± 0,2 
бала, 12-й місяць від початку лікування – 7,1 ± 0,2 бала).

Спільне використання препарату «Прегнемаг» (Бі-
хелс, Україна) з комбінованими естроген-гестагенни-
ми препаратами є ефективним у лікуванні первинної 
дисменореї у пацієнток раннього репродуктивного 
віку, які не мають репродуктивних планів.

Перспективи подальших досліджень. Це дослі-
дження є завершеним.

Конфлікт інтересів. Автори зазначають відсут-
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Spontaneous pneumothorax in women. Team approach 
of thoracic surgeons and gynecologists
V. V. Tkalich1, Yu. V. Nedilia1, V. I. borysova1, O. V. Galiiev1, S. I. Savoliuk2

1Kyiv City Hospital № 17 
2Shupyk National Healthcare University of Ukraine, Kyiv

The objective: to implement the non-intubated treatment of pneumothorax in women and its inclusion in the protocol of 
Enhanced Recovery After Surgery (ERAS).
Materials and methods. Surgical treatment using non-intubated video-assisted thoracic surgery (NIVATS) in 30 women 
with an average age of 38.56 ± 11.32 years (18–69 years) with spontaneous pneumothorax was analyzed. Most of the 
patients had a first episode of pneumothorax (90%), 3 people had a recurrent episode.
All patients were operated by the method of non-intubated uniportal video-assisted thoracic surgery (NI-UVATS) with 
thoracic epidural anesthesia (TEA) as the main method of analgesia in the postoperative period. The average time to 
surgery was 1.5 days (0–5 days).
Pathohistological studies confirmed the etiology of pneumothorax: bullous disease, thoracic endometriosis. Patients with 
confirmed thoracic endometriosis were referred to a gynecologist for consultation. The observation period was 48 months.
Results. All patients underwent operative treatment and were satisfied with the NIVATS operation. The level of pain 
intensity according to the visual analogue scale was 1–2 points. The recurrence rate after NI-VATS surgery was 6.7% (2 
patients) with confirmed thoracic endometriosis during the use of combined estrogen and progesterone hormone pills, 
the recurrences occurred after stop of hormonal treatment.
Conclusions. Non-intubated video-assisted thoracic surgery for spontaneous pneumothorax in women can be considered 
a safe and effective treatment and as part of enhanced recovery after surgery (ERAS). Long-term follow-up and further 
clinical studies are needed to confirm the benefits of the proposed approach.
Keywords: catamenial pneumothorax, diaphragmatic endometriosis, spontaneous pneumothorax, non-intubated video-assisted 
thoracic surgery, video-assisted thoracoscopic surgery, enhanced recovery after surgery.

Спонтанний пневмоторакс у жінок. Командний підхід торакальних хірургів та гінекологів
В. В. Ткаліч, Ю. В. Неділя, В. і. Борисова, О. В. Галієв, С. і. Саволюк

Мета дослідження: впровадження неінтубованого лікування пневмотораксу у жінок і включення його до протоколу 
прискореного відновлення після операції (Enhanced Recovery After Surgery - ERAS).
Матеріали та методи. Проаналізовано хірургічне лікування за допомогою неінтубованої відеоасистованої торакальної 
хірургії (non-intubated video-assisted thoracic surgery - NIVATS) у 30 жінок середнього віку 38,56 ± 11,32 року (18-69 років) 
зі спонтанним пневмотораксом. У більшості з них був перший епізод пневмотораксу (90%), у 3 осіб - рецидивний.
Усі пацієнтки були прооперовані методом неінтубованої однопортової відеоасистованої торакальної хірургії (non-
intubated uniportal video-assisted thoracic surgery - NI-UVATS) з торакальною епідуральною анестезією (ТЕА) як 
основ ним методом знеболювання у післяопераційний період. Середній час до операції становив 1,5 доби (0-5 днів).
Патогістологічними дослідженнями підтверджена етіологія пневмотораксу: бульозна хвороба, торакальний ендоме-
тріоз. Пацієнтки з підтвердженим торакальним ендометріозом направлені на консультацію до гінеколога. Термін спо-
стереження становив 48 міс.
Результати. Усі пацієнтки пройшли оперативне лікування та залишилися задоволені операцією NIVATS. Інтенсив-
ність болю за візуальною аналоговою шкалою становила 1-2 бали. Частота рецидивів після операції NIVATS становила 
6,7% (2 пацієнтки) з підтвердженим торакальним ендометріозом під час використання комбінованих естроген- та про-
гестеронгормональних таблеток, після припинення вживання яких у них виник рецидив.
Висновки. Неінтубовану відеоасистовану торакальну хірургію спонтанного пневмотораксу у жінок можна вважати 
безпечним та ефективним методом лікування та як частину прискореного відновлення після операції (ERAS). Для 
підтвердження переваг запропонованого підходу необхідні тривале спостереження та подальші клінічні дослідження.
Ключові слова: катаменіальний пневмоторакс, ендометріоз діафрагми, спонтанний пневмоторакс, неінтубована відео-
асистована торакальна хірургія, відеоасистована торакоскопічна хірургія, прискорене відновлення після операції.

Spontaneous pneumothorax in women is a rare condition 
and accounts 1,2–6/100 000 per year [1]. The history 

of treatment of pneumothorax started from conservative 
treatment (observation), needle aspiration and thoracic 
drain. After failure of these methods surgery in the way 
of thoracotomy was established. The era of modern tech-
nology switched open thoracic procedures to less invasive 

Video Assisted Thoracic Surgery (VATS) and progress and 
deep understanding of anesthesia gave the possibility to do 
VATS procedures in non-intubated manner (NIVATS).

The objective: of our study was to implement non-
intubated treatment of pneumothorax in women and 
to make it a part of Enhanced Recovery After Surgery 
(ERAS) protocol.
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MATERIALS AND METHODS
This is a retrospective study which was done in Kyiv 

City Hospital № 17, polytrauma department from a period 
of 2017–2023 years. 30 women with spontaneous pneumo-
thorax were included in this study.

The inclusion criteria were: age > 18 years , incidence 
of spontaneous pneumothorax (1st episode or recurrence).

The study was performed according to all bioethical 
norms and written consent was obtained from patient. 

There is no conflict of interest and financial support in 
our study.

The diagnosis of pneumothorax was confirmed on chest 
X-ray (CXR) after admission or computer tomography 
(CT) if it was done in another hospital. Un patients with 
the urgent need for chest decompression thoracoscopy was 
performed under local anesthesia with the aim to examine 
the lung and diaphragm surfaces. Before the operation chest 
and abdomen CT and only necessary blood tests (Hb, blood 
type and Rh-factor, coagulation tests) were performed. 

Thoracoscopy was performed under local anesthesia in 
medial axillary line in th 4–5th intercostal. Thoracoscopic 
findings: the degree of lung collapse of the initial volume 
was investigated and was 1/3 to 1/2, in 15 cases small apical 
blebs and in 10 cases brown spots on tendinous part of the 
diaphragm suspicious for endometriosis, in 2 cases pleural 
adhesions were found.

All patients were examined by an anesthesiologist before 
surgery. Anesthetic risk of surgery (ASA status of patients 
was I–II), Mallampati score was I, body mass index (BMI) 
less then 20 kg/m2 and physical status were checked. An-
esthetic protocol was explained to the participants before 
surgical procedure and the informed consent was obtained.

Demographic and clinical patient characteristics: 
age 38.56 ± 11.32 years, weight 56.2 ± 9.3 kg, BMI 

20.01 ± 2.39 kg/m2, Mallampati score I – 93,4%, II – 6.6%, 
ASA anesthetic risk for surgery I – 90%, II – 10% (Table).

The indications for surgery were 1st episode of sponta-
neous pneumothorax in 27 patients (90%), the recurrence 
of pneumothorax in 3 patients (10%).

Surgical technique 
All patients were operated on the lateral decubitus posi-

tion, with gel positioners and use of forced air warming system 
(3M, Bair Hugger) during the whole perioperative period us-
ing a combination of intravenous anesthesia with spontaneous 
ventilation and thoracic epidural anesthesia (TEA). A unipor-
tal approach in the 4–5th intercostal space was applied, wound 
protector SurgiSleeve XS (Covidien, USA) was inserted. Af-
ter that a Hopkins II 10 mm 30 degree (Storz) thoracoscope 
was put in the wound and chest cavity was examined: thoracic 
wall, diaphragm, mediastinum and lung. 

Wedge resection of small apical blebs or bullectomy was 
done with Endo GIA universal stapler (Covidien, USA) 
with Tri-Staple purple loading units. Resection of fenestra-
tions or pores on the surface of diaphragm, its the tendinous 
part was done, and sewn with 2–0 Prolene and central ten-
dinous part of the diaphragm was augmented with Prolene 
mesh. Mechanical pleurodesis was performed with tip 
cleaner from the apex to the diaphragm. Hemostasis and air 
leak were checked at the end of operation, wound protector 
was removed and18 Fr chest tube (Balton, Poland) was in-
troduced under direct visual control through the same inci-
sion under direct camera visualization. We didn’t observe 
any surgical complications.

Administration of anesthesia
Non-intubated thoracoscopic surgeries anesthetic pro-

tocol was performed with TEA and intravenous addition of 
drugs (dexmedetomidine, propofol and fentanyl).

In the operating room after intravenous rehydration 
with Sterofundin (B-Braun) TEA was performed in the 
sitting position at the level of T5 – T6 interspace. Sponta-
neous breathing was preserving with the speed (6–8 ml/h) 
of bupivacaine hydrochloride 0,25% continuous infusion. 
T2–T10 level of anesthesia was achieved. Lateral decubitus 
positioning of the patient for surgery was the next step. 

Anesthesia monitoring included non-invasive blood 
pressure measurement, pulse oximetry, measurement of 
respiratory rate, electrocardiogram, BIS (bispectral index), 
and capnography (the detector was attached to the oxygen 
mask) During the surgery, oxygen supply (FiO2 0,4–0,5 
and oxygen flow 7–10 L/min ) was maintained through a 
non-rebreathing mask.

The patients didn’t have a premedication before the op-
eration. But, in 1 case intravenous injection of Midazolam 
5 mg was used to eliminate anxiety and discomfort of the 
patient. Sterile prepping and draping of the site of surgery 
were done. Additional local anesthesia with 0,25% bupiv-
acaine hydrochloride 20 ml of the sites of surgical incisions 
was performed.

The induction dose of dexmedetomidine 1 µg/kg was 
started for 20 minutes after lateral decubitus positioning of 
the patient, with further infusion 0,7 µg/kg/h and stopped 
at the end of pleural abrasion. The depth of anesthesia was 
under BIS monitor control at the range 40–60 and was 

Variable Data

Surgical duration (min) 79.7 ± 32.3

Peak EtCO2 during operation (mmHg) 49.85 ± 3.69

Peak EtCO2 after operation (mmHg) 35.94 ± 1.35

Lowest SpO2 during operation (%) 94.1 ± 1.20

Lowest SpO2 after operation (%) 98.1 ± 1.7

Conversion to thoracotomy (%) 0 (0%)

Total blood loss (ml) 13.0 ± 12.3

Intraoperative mean arterial pressure 
(mm Hg)

83.7 ± 21.3

Volume of fluid administration (ml/kg/h) 17.6 ± 7. 3

Postoperative pain, visual analogue scale 
(VAS) scale (0–10 points )

1.8 ± 0.7

Time to the 1st meal after surgery (hours) 0,5–1

Admission time of patients to normal 
activity (hours)

2–3

Chest drainage (days) 3.56 ± 0.27

Complications

Air leak > 5 days 2/30 (6.7%)

Recurrence rate of pneumothorax 2 (6.7%)

Mortality 0 (0 %)

Follow-up period (months) 48.2 ± 3.9

Surgical and anesthetic results: are presented (n = 30)
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maintained with fentanyl and propofol continuously in-
fusion at the rate 2 ± 0,8 µg/kg/h and 3,5 ± 1,1 mg/kg/h 
respectively. The systolic blood pressure and mean arterial 
pressure were and 108,8 ± 28,9 mm Hg and 79,7 ± 21,4 mm 
Hg respectively. Normal capnography parameters and ad-
equate oxygen saturation were observed.

Intraoperatively to reduce coughing area of phrenic and 
vagus nerves, surface of the lung was sprayed with 20 ml of 
0,25% bupivacaine hydrochloride. 

After surgery, the patients didn’t require stay in ICU 
(intensive care unit) and with adequate breathing, in con-
scious and fully awake and were returned directly to the 
initial department. The pain intensity in postoperative pe-
riod was assessed according to VAS (1–10 points) and was 
0–1 score. Postoperative pain management was obtained 
with Dexketoprofen 50 mg on demand of day and continu-
ous TEA. We didn’t observe any anesthesia complications.

Postoperative period
3.4 ± 1,85 days was the median time of chest drain stay. 

Lung expansion was confirmed on CXR and chest drain 
was removed. After chest drain removal the epidural cath-
eter was took off. 

1 patient have a prolonged air leak for a period of 6 days.
The patients were discharged on the next day for ab-

bulatory treatment.
After discharge we restrict patients for physical activity 

and flight for a period of 1 month. In the future their child-
birth could be in physiological delivery. C-section is done 
only for obstetric reasons. 

RESULTS AND DISCUSSION
Among 30 patients 27 had a 1st episode of pneumotho-

rax, 3 patients had a recurrence episode: 2 patients had 2nd 

episode, 1 patient – 4th episode. 3 patients with recurrence 
had their episodes of pneumothorax treated not in our 
department and all were. All patients undergone surgical 
treatment and were satisfied NI-uVATS surgery. Accord-
ing to the time frames of catamenial pneumothorax (CP) 
(7 days before and after mensis) 15 patients had a CP. After 
pathohistological and immunohistochemical examination 
8 patients had catamenial not endometriosis-related pneu-
mothorax (bullous lung disease pathologically confirmed), 
7 patients had catamenial endometriosis-related. All pa-
tients with confirmed diagnosis of thoracic endometriosis 
had a consultation of gynecologist. Before thoracic surgery 
any woman doesn’t have a diagnosis or treatment of endo-
metriosis. Abdominal ultrasound was done and revealed 
foci of suspicious for endometriosis in 2 patients in pelvis. 
In 3 patients systemic oral progestogen pills Dienogest 
(Visanne®) were prescribed, another 4 had an observa-
tion without any pills. No patients were prescribed the 2nd 
line hormonal therapy of Gonadotropin Releasin Hormone 
(GnRH) analogues. MRI of the thoracic abdominal cavity 
and pelvis was done in 2 patients. MRI showed endometrial 
cysts in 2 patients with confirmed thoracic endometriosis

Another 15 patients had a pathohistological confirma-
tion of bullous lung disease.

The observation period was 48 months. The recurrence 
rate after NI-UVATS surgery was 6.7% – 2 patients with 
confirmed thoracic endometriosis on Dienogest pills, after 

stopping of them 6 months after treatment, had a recur-
rence. 

For a long time it was only British Thoracic Society 
guidelines for treatment of spontaneous pneumothorax 
(2010, 2018, 2023 years) [2]. According to these guidelines 
the indications for surgery were tension pneumothorax, 
second ipsilateral pneumothorax, first contralateral pneu-
mothorax, synchronous bilateral pneumothorax, persistent 
air leak, professions at risk, pregnancy. 

In the whole word each hospital try to establish proto-
cols/program to minimize LOS (length of stay), ICU time, 
and to give patients more satisfaction from his surgical jour-
ney. 

In 1994 R.M. Engelman proposed a concept of fast-
track surgery, which was later followed by H. Kehlet (1995, 
1999) and Enhanced Recovery After Surgery (ERAS) pro-
ject was initiated in 2000 [3]. Nowadays almost every sur-
gical specialty is working on establishing ERAS protocols 
in their field (Thoracic 2019, Obstetrics and Gynecology 
2018, 2019, 2023) [4, 5]. 

Fast track concept in time of treatment of spontane-
ous pneumothorax was proposed in 2003 year in articles of 
Chou, S. H. [6] and Margolis, M. [7], who performed sur-
gery for spontaneous pneumothorax within 12 h after ad-
mission and on the next day.

ERAS guidelines propose evidence-based medical 
knowledge and combine multimodal approach with the aim 
of giving high quality medical care.

According to ERAS guidelines most of the recommen-
dations were accepted and adopted. In preoperative period 
patients had all information about their surgery, anesthe-
sia technique, goals of surgery and estimated LOS. All this 
information increase patient satisfaction, decrease anxiety 
and misunderstanding, friends and relatives were included 
in recovery process.

Patients, who’s condition was not critical for performing 
tube thoracostomy/thoracoscopy just now, where informed 
about the possibility to do a radical surgical intervention 
without thoracoscopy before this day or on the next.

Anesthesiology check: ASA -status, explain to patient 
the anesthesia protocol of non intubated technique (BIS 
monitor control), TEA its role and necessity. The last meal 
was allowed 6h and drink 2h before the time of surgery. 

In females the causes of spontaneous pneumothorax 
are thoracic endometriosis, bullous lung disease and lym-
phangioleiomyomatosis. The combination of thoracic endo-
metriosis with bullous lung disease was revealed in 5 cases 
in our study.

The prevalence of the endometriosis in the world popu-
lation reaches 11 %, extragenital forms accounts for 12% of 
them have. Thoracic endometriosis is one of the extrageni-
tal form of endometriosis and it can be an independent dis-
ease in thoracic cavity. Thoracic endometriosis syndrome 
(TES) is a clinical manifestation of endometrial tissue 
growth inside or near the lung [8]. TES includes: catame-
nial pneumothorax, catamenial haemothorax, catamenial 
haemoptisis, catamenial chest pain, pulmonary nodules. 

The diagnosis of TES in 2/3 of patients is based on clin-
ic and pathohistological examination. The diagnosis of CP 
is based on the anamnesis of menses, while endometrial or 
not – on pathohistological examination [9]. 
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The time frames of CP vary from 24 hours before men-
struations until 72 hours after their beginning, and up to 
7 days before and after mensis according to the literature.

The peak of pelvic endometriosis is found at period of 
24-29 years, thoracic endometriosis – 5 years later [10]. CP 
can occur in right, left and both sides [11].

Recurrence following spontaneous pneumothorax is a 
frequent concern and overall occurs in 32% of patients after 
a single episode.

18.9±27.0 months is the mean interval time for diagno-
sis of thoracic endometriosis after the 1st episode of pneu-
mothorax. The 1st episode of pneumothorax according to 
the British Thoracic Surgery Guideline for pleural disease 
(2023) the 1st episode of pneumothorax is treated conserva-
tively observation or chest drain. In our practice thoracos-
copy under local anaesthesia was established and perform in 
the 1st episode of pneumothorax with the aim to investigate 
possible changes in pleural cavity (chest wall, diaphragm, 
lung). There is no definitive way of CP treatment: surgical, 
hormonal or combined treatment.

The recurrence rate after surgical treatment of CP is 
8–40% in 4 years, after hormonal treatment – 60% in 1 
year. Some authors suppose that combination of surgical 
and hormonal treatment may have better results [12].

Nowadays the approaches and time of surgical interven-
tion of diaphragm endometriosis treatment remains contro-
versial?

The approaches are becoming less invasive: uniportal 
VATS has changed open thoracotomy approach in major-
ity of cases. The debates about the time of surgery supposed 
that surgical treatment during mensis is feasible and of en-
hance visualization of endometriotic lesions [13].

During surgery of CP diaphragmatic lesions could be 
found in 38,6%, visceral pleura endometriosis – in 29,6%, 
bullae – in 23.1% and no pathology – in 8.5% of cases [14].

One lung ventilation (OLV) is a gold standart for al-
most all thoracic surgeries but the interest to alternative 
methods of anaesthesia is constantly growing. 

A minimally invasive surgical approach was demon-
strated to be superior in shortening the length of stay in 
hospital, less postoperative pain, improving postoperative 
lung function and reducing overall morbidities and mortali-
ties after surgery [2].

In the early 2000s, the Awake Thoracic Surgery Re-
search Group at the University of Tor Vergata in Rome 
started the investigation and implementation of thoracic 
surgery under spontaneous ventilation without general an-
aesthesia. Since that date over 5,000 operations have been 
successfully carried out around the world [15]. Strict sur-
gical and anaesthesiological non-intubated VATS indica-
tions and contraindications were developed during inves-
tigation period.

Over the last 20 years a lot of thoracic surgeries were 
performed in the non-intubated VATS technique and 
showed safety in comparison to standard intubated VATS. 
Non intubated anesthesia eliminated adverse effects of 
intubated anesthesia: intubation-associated respiratory 
trauma, ventilation-induced lung injury, residual neuro-
muscular blockade, and postoperative nausea and vomiting 
[16–18]. H. Knoll et al. found that 44% of patients after us-
ing double lumen tubes has complained on hoarseness after 

surgery [19].
Spontaneous breathing, sedation and adequate anal-

gesia can be maintained with the combination of TEA and 
intravenous anesthesia. The prevention of respiratory de-
pression and ventilation disorders can be reduced with the 
add of dexmedetomidine to the propofol and fentanyl anes-
thesia strategy.

All pathological specimens should undergo immuno-
histochemical examination; CD 10 markers, progesterone 
and estrogen receptors for endometriosis confirmation and 
HMB 45 or lymphangioleiomyomatosis [20].

Computer tomography and MRI are useful diagnostic 
tools for many surgical and therapeutic pathologies. CT is 
the first diagnostic modality in the investigation of pneu-
mothorax in women. It’s poorly specific but it can rule out 
other diagnoses and map the indications for surgery if nec-
essary. CT findings can be haemothorax, haemopneumo-
thorax, diaphragm herniation, nodules (endometrial) on 
the diaphragm, pneumoperitoneum [21]. In combination 
with history of disease CT findings could be suspicious for 
thoracic endometriosis syndrome diagnosis. MRI for dia-
phragm endometriosis diagnosis has a sensitivity 78–83% 
among 23 women who were studied and has no value if 
there are only pores (fenestres) in the diaphragm [22]. 

Hormonal treatment varies and is controversial till 
nowadays among gynecologists [23].

Evidence based studies of thoracic endometriosis surgi-
cal treatment are controvercial. In the works of A. C. Leong 
et al. (2006) [23], S. Attaran et al. (2013) [24], S. M. Hwang 
et al. (2015) [25], after surgical treatment alone had a re-
currence rate in 100% of cases. P. Ciriaco et al. (2009) [26], 
in surgical treatment + oestrogen–progesterone therapy 
had a recurrence rate 100%. S. Attaran et al. (2013) [24], 
S. M. Hwang et al. (2015) [25] in surgical treatment + 
GnRH therapy for 6 months had a 0% recurrence rate. 
D. Subotic et al. (2016) [27] after surgical treatment alone 
had a recurrence rate in 100% of cases. All series had a small 
amount of patients from 4 to 10 patients [24–28].

In one of the last review of M. Tang et al. which com-
pare the eficacy of dienogest and GnRH-a after endome-
triosis surgery there were no differrencies, but dienogest is 
better in postoperative recurrence [29]. Some studies pro-
pose combined hormonal treatment of genital endometrio-
sis with oral contraceptive pills and GnRH therapy [30].

Prolonged follow-up and further clinical investigations 
are required to choose the optimal hormonal treatment af-
ter thoracic surgery of catamenial pneumothorax. 

CONCLUSIONS
1. NIVATS technique can be a part of ERAS (Enhanced 

Recovery After Surgery) in thoracic surgery in the treat-
ment of primary spontaneous pneumothorax in women 
in addition to early mobilization (2 hours after surgery), 
less pain (TEA and multimodal analgesia, VAS 1.8 ± 0.7 
points), lower recurrence rates of pneumothorax (6,7%).

2. Multidisciplinary approach: thoracic surgeons, gy-
necologist, radiologist, pathologist is more favorable for 
better results.

Conflicts of interest: authors have no conflict of inter-
est to declare.
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Контрацепція як фактор збереження 
репродуктивного здоров’я жінки під час війни
Н. Г. Корнієць, С. В. Тертична-Телюк, О. С. Гришина, Є. В. Краснопольська, Р. М. Прядко, 
С. В. Кулик
ДЗ «Луганський державний медичний університет», м. Рівне

Під час війни репродуктивне здоров’я (РЗ) жінок стає однією з найбільш вразливих ланок: «омолодження» цілої 
низки передпухлинних і пухлинних гінекологічних захворювань, збільшення кількості жінок із передчасною недо-
статністю яєчників, підвищення ризику інфекцій, що передаються статевим шляхом (ІПСШ), а регулювання наро-
джуваності відбувається шляхом переривання небажаної вагітності.
Мета дослідження: визначення ступеня обізнаності жінок молодого віку про сучасні гормональні контрацептиви 
(ГК) та поширеність їхнього використання під час війни. 
Матеріали та методи. З 12 листопада 2023 р. до 20 березня 2024 р. за допомогою авторської анкети проведено доб-
ровільне інтернет-опитування 311 жінок віком від 14 до 35 років, які законодавчо вважаються молоддю. 
Анкета містила 25 запитань українською мовою та івритом, була розміщена на вебсторінці кафедри акушерства 
та гінекології ДЗ «Луганський державний медичний університет» і в соціальній мережі Інстаграм. Учасниці дослі-
дження за громадянством і країною проживання розподілені на дві групи: І групу сформували зі 190 громадянок 
України, ІІ групу – зі 121 громадянки Ізраїлю.
Результати. Найбільший інтерес до опитування проявили респондентки віком від 18 до 27 років. Серед молодих 
жінок переважали здобувачки вищої освіти. Про статевий дебют у підлітковому віці заявила третина респонденток. 
Також третина опитаних мала незахищений перший статевий акт. Кожна четверта респондентка І групи та кожна 
п’ята респондентка ІІ групи на момент першого статевого акту не мали жодного уявлення про наявні засоби попе-
редження непланованої вагітності та ІПСШ. 
Найбільш затребуваним засобом попередження небажаної вагітності респондентки І групи називають чоловічий презерватив 
(37,9%), ГК застосовують лише 15,8% опитаних жінок, частина надає перевагу сперміцидам (8,9%) і перерваному статевому 
акту (13,7%); результати опитування респонденток ІІ групи після аналізу: 10,6%, 67,8%, 1,7%, 9,9% відповідно. У І групі 24,2% 
опитаних жінок та 8,3% – у ІІ групі досі зазнають труднощів в отриманні інформації про вплив ГК на загальний стан РЗ. 
Низький рівень застосування комбінованої оральної контрацепції переважна більшість респонденток І групи 
пов’язує із дефіцитом знань про її реальні можливості та можливі ризики, відсутністю впевненості гінекологів під 
час призначень і високою їхньою ціною. 
Висновки. Результати опитування доводять, що сьогодні існують реальні труднощі в здобутті молоддю сексуаль-
них знань: переважна більшість молодих жінок основним джерелом інформації називає виключно соціальні мережі; 
лише кожна друга респондентка вважає себе цілком обізнаною щодо сучасних засобів контрацепції – вочевидь, 
необґрунтовано; незначна роль гінекологів, лікарів сімейної медицини, родини в сексуальній освіті молоді. 
Задля забезпечення передумов збереження РЗ нації в умовах війни слід змінити парадигму регулювання народжу-
ваності в бік безпечної та ефективної профілактики непланованої вагітності. Підвищення обізнаності молоді про 
реальні переваги контрацепції можливе завдяки впровадженню сексуальної освіти й виховання в програму закладів 
середньої освіти, підвищенню ролі гінекологів і сімейних лікарів у просвітницькій роботі з підлітками. 
Ключові слова: контрацепція, консультування, репродуктивне здоров’я, молодь, сексуальна освіта, профілактика ін-
фекцій, що передаються статевим шляхом.

Contraception as a factor for preserving women’s reproductive health during war
N. G. Korniiets, S. V. Tertychna-Teliuk, O. S. Hryshyna, Ye. V. Krasnopolska, R. M. Priadko, S. V. Kulyk

During war women’s reproductive health (RH) becomes one of the most vulnerable links: “rejuvenation” of a number of pre-
cancerous and tumor gynecological diseases, an increased number of women with premature ovarian failure, an increased risk 
of sexually transmitted infections (STIs), and birth control occurs through the interruption of unwanted pregnancies.
The objective: to determine the level of awareness of young women about modern hormonal contraceptives (HC) and the 
prevalence of their use during war.
Materials and methods. From November 12, 2023 to March 20, 2024, a voluntary online survey of 311 women aged 14 to 35 
years, who are legally considered young people, was conducted using the author’s questionnaire.
The questionnaire contained 25 questions in Ukrainian and Hebrew, and was posted on the website of the Department of Obstetrics and 
Gynecology of the Luhansk State Medical University and on the social network Instagram. The participants of the study were divided 
into two groups by citizenship and country of residence: I group was formed by 190 citizens of Ukraine, II group – by 121 citizens of Israel.
Results. The greatest interest in the survey was shown by respondents aged 18 to 27 years. Among young women, those with 
higher education predominated. A third of the respondents reported their sexual debut in adolescence. Also, a third of the respond-
ents had unprotected first sexual intercourse. Every fourth respondent in the I group and every fifth respondent in the II group 
at the time of the first sexual intercourse had no idea about the available methods of preventing unplanned pregnancy and STIs.
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The most popular methods of preventing unwanted pregnancy among respondents in the I group is the male condom (37.9%), only 15.8% 
of the surveyed women used HC, some persons preferred spermicides (8.9%) and interrupted sexual intercourse (13.7%); the results of the 
survey of respondents in the II group after analysis: 10.6%, 67.8%, 1.7%, 9.9%, respectively. In the I group 24.2% of the surveyed women and 
8.3% in the II group still experience difficulties in obtaining information about the impact of HC on the general state of reproductive health.
The low level of use of combined oral contraception by the vast majority of respondents in the I group is associated with a lack of 
knowledge about its real possibilities and possible risks, lack of confidence of gynecologists during medical visits and their high price.
Conclusions. The survey results prove that today there are real difficulties in obtaining sexual knowledge by young people: 
the vast majority of young women name exclusively social networks as their main source of information; only every second re-
spondent considers that she has complete knowledge about modern contraceptives – manifestly unreasonable; the insignificant 
role of gynecologists, family medicine doctors, and families in the sexual education of young people.
In order to ensure the prerequisites for preserving the nation’s reproductive health in war conditions, the paradigm of birth control 
should be changed towards safe and effective prevention of unplanned pregnancy. Increasing young people’s awareness of the real 
benefits of contraception is possible through the introduction of sexuality education and training into the educational programs 
of secondary education institutions, increasing the role of gynecologists and family doctors in educational work with adolescents.
Keywords: contraception, counseling, reproductive health, youth, sexual education, prevention of sexually transmitted infections.

Під час війни репродуктивне здоров’я (РЗ) жінок стає 
однією з найбільш вразливих ланок. Спричинені во-

єнними діями нерегульовані умови, як-от: перебування 
під впливом потужного персистентного стресу, пересе-
лення, недостатні гігієна та забезпеченість харчуванням, 
обмеження доступності медичної допомоги, необхідних 
ліків і засобів сучасної контрацепції тощо, негативно 
впливають на стан жіночого фізичного здоров’я [1, 2]. 
Уражаються всі верстви населення незалежно від віку й 
статі. Люди виснажуються фізично та психоемоційно. 

Для РЗ жінок створюється небезпечне середовище. 
Зокрема, спостерігається тенденція до «омолоджен-
ня» цілої низки передпухлинних і пухлинних гінеко-
логічних захворювань, збільшується кількість жінок 
із передчасною недостатністю яєчників, підвищуєть-
ся ризик інфекцій, що передаються статевим шляхом 
(ІПСШ), регулювання народжуваності відбувається 
шляхом переривання небажаної вагітності [3]. 

В особливо важкому стані перебувають військово-
службовиці, які через негативний вплив факторів вій-
ськового та воєнного середовища мають більше захво-
рювань і проблем із РЗ, ніж представниці «мирних» 
професій [4]. Саме тому проблема збереження РЗ під 
час війни виходить на загальнодержавний рівень і на-
буває першочергового значення [5]. 

Одну з провідних ролей у формуванні РЗ нації ві-
діграє планування дітонародження та попередження 
небажаної вагітності шляхом безпечної контрацепції 
відповідно до стану жінки. 

Мета дослідження: визначення ступеня обізнаності жі-
нок молодого віку про сучасні гормональні контрацептиви 
(ГК) та поширеність їхнього використання під час війни. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для досягнення поставленої мети з 12 листопада 

2023 р. до 20 березня 2024 р. за авторською анкетою 
проведено добровільне інтернет-опитування 311 жі-
нок віком від 14 до 35 років, які законодавчо вважають-
ся молоддю [6]. Анкета, що розміщена на вебсторінці 
кафедри акушерства та гінекології ДЗ «Луганський 
державний медичний університет» (м. Рівне) і в соці-
альній мережі «Інстаграм», містила 25 запитань укра-
їнською мовою та івритом, які поділені на 6 розділів:

Розділ І: соціальний і сімейний стан.
Розділ ІІ: особливості статевого та репродуктивно-

го анамнезу.

Розділ ІІІ: джерела інформації про вплив ГК на 
стан загального та репродуктивного здоров’я жінки. 

Розділ ІV: ступінь обізнаності про сучасні засоби 
контрацепції.

Розділ V: застосовувані раніше засоби контрацепції.
Розділ VІ: роль сексуальної освіти у формуванні 

знань про сучасні ГК. 
Проанкетовані жінки за громадянством і країною пе-

ребування на час дослідження розподілені на дві групи: 
І група – 190 громадянок України; 
ІІ група – 121 громадянка Ізраїлю. 
Респондентки самостійно приймали рішення про від-

мову від відповіді на деякі запитання, що враховувалося 
під час статистичного оброблення отриманих результатів.

Дослідження виконано на клінічній базі кафедри 
акушерства та гінекології ДЗ «Луганський держав-
ний медичний університет». Проведення дослідження 
узгоджено й затверджено на засіданні комісії з питань 
біомедичної етики щодо дотримання морально-пра-
вових правил проведення медичних наукових дослі-
джень ДЗ «Луганський державний медичний універ-
ситет» (протокол № 3 від 23 жовтня 2023 р).

Статистичне оброблення отриманих результатів 
проводили із використанням методу кутового пере-
творення Фішера. Обчислення отриманих результа-
тів здійснювали за допомогою програм Statistica for 
Windows і Microsoft Excel 14.0. Статистичну значу-
щість визначали при р < 0,05.

Графіки й рисунки виконували за допомогою пакета 
програм Microsoft Office-2013 та Microsoft Office SR 2 
для програми Windows 10.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Як свідчать результати проведеного інтернет-опи-
тування, у ньому брали участь переважно незаміжні (І 
група – 162 (85,3%), ІІ група – 98 (81,0%); р > 0,05) і 
соціально активні молоді жінки (табл. 1). 

Найбільший інтерес до опитування серед жінок І групи 
виказали респондентки віком від 18 до 22 років (89 (46,8%), 
серед  жінок ІІ групи – 21 (17,4%); р < 0,05) і віком від 23 
до 27 років – І група – 51 (26,8%), ІІ група – 51 (42,1%); 
р < 0,05. Певну зацікавленість питаннями вибору ефектив-
ної контрацепції продемонстрували жінки віком до 18 років 
І групи – 15 (7,9%), тоді як їхні однолітки з ІІ групи фактич-
но не брали участі в опитуванні – 1 (0,8%).
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Запитання анкети Відповіді респонденток
І група, n = 190 ІІ група, n = 121

Абс. число % Абс. число %

РОЗДІЛ І. Соціальний і сімейний стан

Вік

До 18 років 15 7,9 1 0,8

18–22 роки 89 46,8 21 17,4*

23–27 років 51 26,8 51 42,1*

28–32 роки 28 14,8 41 33,9*

33–35 років 7 3,7 7 5,8

Сімейний стан
Одружена 28 14,7 23 19

Неодружена 162 85,3 98 81

Соціальний стан

Здобувачка освіти 148 77,9 56 46,3*

Службовиця 15 7,9 2 1,6*

Військовослужбовиця 5 2,7 26 21,5*

Робоча 13 6,8 20 16,5*

Домогосподарка 9 4,7 17 14,1*

Освіта

Неповна вища,у тому числі у:
- закладах медичної освіти ІІ 

(магістерського) рівня;
- інших закладах вищої освіти ІІ 

(магістерського) рівня;

148

93

55

77,9

48,9

29

56

15

41

46,3*

12,4*

33,9

Повна вища, у тому числі 
ІІІ освітньо-наукового рівня

26 23 13,7 12,1 36 33 29,7* 27,3*

Середня 9 4,7 10 8,3

Середньо-спеціальна 7 3,7 19 15,7*

РОЗДІЛ ІІ. Особливості статевого та репродуктивного анамнезу

Вік статевого 
дебюту

До 18 років 109 57,4 81 66,9*

Після 18 років 63 33,2 38 31,4

Не мала статевих відносин 18 9,4 2 1,7*

Чи був статевий 
дебют захищеним?

Так 108 56,8 81 66,9*

Ні 64 33,7 38 31,4

Відповіді не отримано 18 9,5 2 1,7*

Чи знали Ви на 
момент статевого 

дебюту про методи 
контрацепції?

Так 126 66,3 96 79,3*

Ні 46 24,2 23 19,0

Відповіді не отримано 18 9,5 2 1,7*

Кількість статевих 
партнерів у 
статевому 
анамнезі

Один 64 33,7 21 17,3*

Два 46 24,2 67 55,4*

Три та більше 49 25,8 31 25,6

Відповіді не отримано 31 16,3 2 1,7*

Наявність 
вагітності в 
минулому

Так 38 20,0 46 38,0*

Ні 134 70,5 73 60,3*

Відповіді не отримано 18 9,5 2 1,7*

Результати 
вагітностей

Пологи 13 6,8 11 9,1

Штучний / мимовільний викидень 24 12,6 24 19,8*

Ектопічна вагітність 1 0,6 11 9,1

Відповіді не отримано 152 80 75 62,0*

Таблиця 1
Соціальний і сімейний стан, особливості статевого та репродуктивного анамнезу

Примітка. * – Достовірність між групами р < 0,05.
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Меншу зацікавленість в анкетуванні проявили 
жінки І групи у віці 28–35 років – 35 (18,4%); у ІІ гру-
пі – 48 (39,7%), р < 0,05, що виявилося у 4 рази нижче 
порівняно з віковою групою 18–27 років (І група – 
140 (73,7%), ІІ група – 72 (59,5%); р < 0,05). 

Серед жінок ІІ групи також спостерігалася тенден-
ція до зниження у 1,5 раза активності респонденток ві-
ком понад 28 років – 48 (39,7%), у І групі – 35 (18,4%), 
р < 0,05, що віддзеркалює сучасні демографічні проце-
си в Ізраїлі, адже середній вік жінок, які беруть пер-
ший шлюб у цій країні, становить 28,4 року, а середній 
вік народження першої дитини – 27,3 року [6]. 

За даними Н. А. Жилки і співавторів (2018), голов-
ною тенденцією, що спостерігається останніми десяти-
річчями не лише в Україні, є відкладення шлюбу та ді-
тонародження на більш пізній вік [7]. Так, середній вік 
укладення першого шлюбу для громадянок України 
уже в 2018 р. сягав 25,9 року, а народження первістка – 
25,5 року. За даними Державної служби статистики 
України останніми роками серед жінок України стало 
у півтора раза більше тих, хто наважився на народжен-
ня первістка у віці 30 років і старше [8].

Як свідчить аналіз отриманих відповідей, в обох 
групах респонденток переважали здобувачки вищої 
освіти – І група – 148 (77,9%), ІІ група – 56 (46,7%); 
р < 0,05 (див. табл. 1). Майже кожна друга респондент-
ка І групи – 93 (48,9%) та 15 (12,4%; р < 0,05) – ІІ гру-
пи навчалися у закладах вищої медичної освіти. Серед 
здобувачок вищої освіти у ІІ групі достовірно перева-
жали здобувачки освіти третього освітньо-наукового 
рівня – 33 (27,3%) (І група – 23 (12,1%); р < 0,05). Се-
редньо-спеціальну освіту мали 7 респонденток І групи 
(3,7%) та 19 респонденток ІІ групи (15,7%; р < 0,05). 

Водночас серед респонденток ІІ групи кожна сьома 
(17 (14,1%), І група – 9 (4,7%); р < 0,05) є домогоспо-
даркою, а кожна п’ята (26 (21,5%), І група – 5 (2,7%); 
р < 0,05) – військовослужбовицею. Останній факт 
вельми важливий, адже для країн, що перебувають у 
стані перманентних воєнних дій, а їхні жінки – під не-
гативним впливом спричиненого війною хронічного 
стресу, зацікавленість у збереженні РЗ захисницями 
держави є запорукою збереження генофонду нації.

Аналізуючи особливості статевих відносин опитува-
них жінок, звернено увагу на більш високий рівень від-
вертості й готовності поділитися своїм досвідом у респон-
денток ІІ групи: жодна з них не відмовилася від відповіді 
на «незручні» запитання, тоді як майже 6,8% (13 випадків) 
жінок І групи уникали відповідей на ті чи інші запитання 
про їхню сексуальну історію та репродуктивний анамнез. 

Про статевий дебют у підлітковому віці повідомили 
109 (57,4%) респонденток І групи та 81 (66,9%; р < 0,05) 
респондентка ІІ групи. У 64 жінок І групи (33,7%) і 
38 (31,4%; р > 0,05) ІІ групи перший статевий контакт був 
незахищеним, а кожна четверта (46 – 24,2%) і кожна п’ята 
(23 – 19,0%; р > 0,05) респондентки відповідно І та ІІ груп 
на цей час не мали жодного уявлення про наявні засоби 
попередження непланованої вагітності та ІПСШ, що свід-
чить про недостатній рівень сексуальної освіти підлітків.

Сьогодні в українському суспільстві й досі відбуваєть-
ся стигматизація проблеми сексуальної освіти молоді, адже 
провідною залишається теза, що сексуальна освіта – це ви-

ключно про секс. За визначенням ЮНЕСКО (2009), сек-
суальна освіта – це адаптований до вікових і культурних 
особливостей підхід до навчання про секс і стосунки, що 
передбачає надання вірогідної, реалістичної та неуперед-
женої інформації [9]. Тобто сексуальна освіта – це переду-
сім про фізіологію людини та її право на своє тіло, гендерну 
ідентичність, профілактику ІПСШ та небажану вагітність. 

Наявність прогалин у сексуальній освіті є однією з 
причин відмови від моностатевих відносин, настання 
небажаної вагітності, штучного й мимовільного її пе-
реривання, ІПСШ і, як наслідок, ектопічної вагітності.

Так, під час опитування надали відповідь на запи-
тання про кількість партнерів у своїй статевій історії 
159 жінок І групи, водночас лише кожна третя з них 
(64 (33,7%; ІІ група – 21 (17,3%); р < 0,05) повідомила 
про наявність єдиного статевого партнера.

Незважаючи на те що в обох групах достовірно пере-
важали жінки, які не мали вагітностей в анамнезі (І гру-
па – 134 (70,5%), ІІ група – 73 (60,3%); р < 0,05), привер-
тає увагу значна кількість респонденток ІІ групи – 11 
жінок (9,1%), І група – 1 випадок (0,6%), які інформу-
ють про наявність в анамнезі ектопічної вагітності, од-
ним із факторів ризику якої є запальні захворювання 
внутрішніх статевих органів на тлі ІПСШ [10, 11].

Про історію штучного чи мимовільного перериван-
ня вагітності повідомили 12,6% (24) респонденток І 
групи і 19,8% (24; р < 0,05) ІІ групи. Слід зауважити, 
що в структурі абортів у респонденток обох груп спо-
стерігалося майже паритетне співвідношення штучно-
го (І група – 12 (50,0%), ІІ група – 13 (54,2%); р > 0,05) 
і мимовільного переривання вагітності (І група – 
12 (50,0%), ІІ група – 11 (45,8%); р > 0,05). 

Сьогодні не викликає жодних сумнівів негативна 
роль як невиношування вагітності, так і штучного її 
переривання в ініціації розвитку порушень РЗ жінки, 
а отже, і здоров’я нації загалом, оскільки лише здоро-
ва жінка може народити здорову дитину, яка так само 
зможе народити здорових нащадків [12–17].

Як свідчать результати проведеного опитування, 
переважна більшість респонденток вважають вкрай 
важливим професійне інформування молоді щодо 
можливого застосування засобів попередження непла-
нованої вагітності та профілактики ІПСШ. 

Сексуальну освіту, особливо інформацію про методи 
контрацепції та профілактику ІПСШ, вважають вельми 
важливою та наполягають на доцільності своєчасного – у 
підлітковому віці й до статевого дебюту – оволодіння прак-
тичними навичками їхнього застосування 166 (87,4%) опи-
таних жінок І групи та 104 (86,0%); р > 0,05) респонденток 
ІІ групи (табл. 2). Лише незначна частка респонденток (І 
група – 7 (3,7%), ІІ група – 1 (0,8%); р > 0,05) мала труднощі 
під час відповіді на це запитання або вважала його неваж-
ливим (І група – 17 (8,9%), ІІ група – 16 (13,2%); р > 0,05).

Сьогодні на найбільшу увагу заслуговують саме дві 
останні категорії респонденток, у яких, за певних сус-
пільних умов, ще можна сформувати раціональне став-
лення до питань профілактики непланованої вагітності. 

Українська молодь сьогодні стикається з реальними 
труднощами у здобутті сексуальних знань. Попри те, що 
Державним стандартом повної загальної середньої освіти 
виокремлено соціальну та здоров’язберігальну освітню га-
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лузь із чітко сформульованими вимогами до обов’язкових 
результатів навчання учнів, що містять, зокрема, моделю-
вання учнем/ученицею власної безпечної сексуальної по-
ведінки, а мета зазначеної галузі передбачає розвиток осо-
бистості, здатної до взаємодії, спрямованої на збереження 
власного здоров’я та здоров’я інших осіб, у навчальних пла-
нах закладів загальної середньої освіти відповідно до чин-
ної Типової освітньої програми з пропонованим переліком 
модельних навчальних програм не передбачено предмета, 
вивчення якого охоплювало б сексуальне здоров’я [18]. 

Окремі теми, що стосуються проблем репродуктив-
ного здоров’я, сексу та статевих стосунків, дуже повер-
хово розглядаються в межах вивчення «Основ здоров’я» 
і «Біології людини», але увага тут акцентується здебіль-
шого на репродуктивних функціях жінки й чоловіка, не 
надаючи необхідних знань й умінь підліткам, а значить, 
реальних досягнень у збереженні РЗ – державі [19]. 

Водночас, за твердженнями Дугласа Кірбі, який 
досліджував виправданість найпоширеніших аргумен-
тів проти сексуальної освіти в 97 країнах світу, якісна 
сексуальна освіта сприяє відтермінуванню статевого 
дебюту до більш пізнього віку, більш частому застосу-
ванню контрацепції, зменшенню кількості сексуаль-
них партнерів і незахищених статевих актів [9]. 

Сучасна сексуальна освіта базується на п’ятьох прин-
ципах, серед яких: комплексний підхід, що охоплює 
фізичний та емоційний аспекти; активна участь бать-
ків; залучення до викладання предмета або його окре-
мих тем спеціально навчених викладачів / викладачок; 
обов’язкове відвідування занять здобувачами/здобувач-
ками освіти та наявність навчальних програм, що дозво-
ляють говорити на різноманітні теми без табуювання [20].

Саме про прогалини в системі сексуальної осві-
ти свідчать результати проведеного опитування. Так, 
оцінюючи ступінь своєї обізнаності щодо сучасних 
засобів контрацепції, 15 (7,9%) респонденток І групи 
визнали себе загалом необізнаними, водночас серед 
респонденток ІІ групи таких не було. 

Привертають увагу також респондентки, які вважали 
себе скоріше необізнаними (І група – 32 (16,8%); ІІ група – 
14 (11,6%); р > 0,05) або стикаються з труднощами в оціню-

ванні своїх знань і практичних умінь (І група – 37 (19,5%); 
ІІ група – 36 (29,8%); р < 0,05); див. табл. 2. Саме ці молоді 
жінки сьогодні мають бути під пильною увагою родини та 
лікарів першого контакту, що сприятиме підвищенню рів-
ня обізнаності в засобах і методах контрацепції. 

За даними Т. В. Маганової та співавторів (2021), з 
усім асортиментом сучасних контрацептивів частково 
ознайомлені 78% жінок, а ступінь освіченості щодо су-
часних контрацептивів коливається залежно від віку: 
серед жінок, яким був відомий увесь асортимент, пере-
важає вікова група 25–29 років (6,42%), після 30 років 
кожна шоста жінка в Україні не знає про існування тих 
чи інших видів контрацепції [21]. 

Не викликає сумнівів той факт, що якість знань і 
рівень практичних умінь залежать, передусім, від дже-
рела інформації (рисунок). Отримані дані свідчать, що 
переважна більшість респонденток І групи (99 (52,1%); 
ІІ група – 19 (15,7%); р < 0,05) отримують інформацію 
про наявні засоби контрацепції, їхні недоліки та пере-
ваги через інтернет і соціальні мережі; для переважної 
більшості жінок ІІ групи джерелом інформації є гіне-
колог (80 (66,1%); І група – 34 (17,9%); р < 0,051). 

Водночас в обох країнах залишається вкрай незначною 
роль лікаря першого контакту – сімейного лікаря (І група – 
8 (4,2%), ІІ група – 10 (8,3%); р > 0,05). У І групі 17,4% (33 
особи; ІІ група – 10 (8,3%); р < 0,05) респонденток джере-
лом інформації назвали свою родину, наголошуючи, що пи-
тання контрацепції, статевого та репродуктивного здоров’я 
членів родини перебувають під пильною увагою батьків. 

Незважаючи на це, роль родини в сексуальній осві-
ті молоді в Україні залишається вкрай недостатньою, 
що можна пояснити, з одного боку, недостатнім рівнем 
знань самих батьків, адже на сьогодні 32% заміжніх жі-
нок та 38% одружених чоловіків узагалі не використо-
вують засоби запобігання вагітності, а з іншого – табу-
юванням у родинах «незручних» тем [21]. 

Показовим є і той факт, що жодна з респонденток 
не згадала школу та шкільну програму як тригер сек-
суальної освіти. Хоча переважна більшість опитаних 
жінок (І група – 137 (72,1%), ІІ група – 108 (89,3%); 
р < 0,05) вважають, що сексуальна освітня програма 

Таблиця 2 
Результати опитування щодо джерел інформації та ступінь обізнаності про сучасні засоби контрацепції

Запитання анкети Відповіді респонденток
І група, n = 190 ІІ група, n = 121

Абс. число % Абс. число %

РОЗДІЛ ІІІ. Джерела інформації про вплив гормональних контрацептивів на стан загального та репродуктивного здоров’я жінки

Чи вважаєте Ви важливою 
сексуальну освіту в 
підлітковому віці?

Вельми важлива 166 87,4 104 86,0

Неважлива 17 8,9 16 13,2

Складно відповісти 7 3,7 1 0,8

Чи вважаєте Ви необхідним 
залучати до сексуальної 

освіти фахівців?

Так 137 72,1 108 89,3*

Ні 53 27,9 13 10,7*

РОЗДІЛ ІV. Cтупінь обізнаності про сучасні засоби контрацепції

Чи вважаєте Ви себе 
обізнаною щодо сучасних 

контрацептивів?

Не обізнана 15 7,9 — —

Скоріше необізнана 32 16,8 14 11,6

Складно відповісти 37 19,5 36 29,8*

Цілком обізнана 106 55,8 71 58,6

Примітка. * – Достовірність між групами р < 0,05.
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для здобувачів/здобувачок середньої освіти із залу-
ченням фахівців є необхідною. Це забезпечуватиме 
високий рівень комплаєнсу з боку молоді.

Аналіз відповідей молодих жінок І групи, які надали 
інформацію про досвід застосування ними засобів контр-
ацепції (табл. 3), демонструє значну поширеність бар’єрних 
контрацептивів (72 (37,9%); ІІ група – 13 (10,6%); р<0,05); 
частота використання ГК (І група – 30 (15,8%), ІІ група – 82 
(67,8%); р<0,05) і сперміцидів (І група – 17 (8,9%); ІІ група 
– 2 (1,7%); р<0,05) виявилася майже однаковою. Про вико-
ристання комбінації бар’єрних методів контрацепції з будь-
якими традиційними та/або сучасними контрацептивами 
сповістили 27 (14,2%) жінок І групи та 10 (8,3%; р>0,05) 
жінок ІІ групи. Водночас певна частина респонденток І гру-
пи (26 (13,7%); ІІ група – 12 (9,9%); р>0,05) і досі надають 
перевагу перерваному статевому акту. 

Україна стикається з парадоксом у питаннях контра-
цепції: незважаючи на високу контрацептивну ефектив-
ність і численні додаткові ефекти сучасних контрацепти-
вів, українки надають перевагу традиційним засобам, і ця 
тенденція зберігається упродовж десятиріч. Так, найпо-
ширенішими методами контрацепції в Україні є чолові-
чий презерватив – 24%, внутрішньоматковий контрацеп-
тив (ВМК) – 18% і переривання статевого акту – 10% [22].

Водночас найвищу частоту застосування КОК відзна-
чено в Данії (51%), Швеції (39%) і Норвегії (37%); у Ні-
меччині показник застосування КОК у різні роки стано-
вив 35–39% [23]. Отже, українські жінки вдесятеро рідше 
використовують комбіновану оральну контрацепцію, яка 
вважається найефективнішою. Таку загальну тенденцію 
щодо застосування гормональної контрацепції проде-
монстрували результати проведеного опитування. 

Так, серед респонденток І групи про власний досвід 
застосування ГК повідомили 30 (15,8%) жінок, що у 2,7 
раза менше, ніж у ІІ групі (82 – 67,8%; р < 0,05); у І гру-
пі питома вага вживання КОК сягала 10,0% (19 рес-
понденток; ІІ група – 76 (62,8%); р < 0,05). Відповідно 
1 (5,8%) жінок І групи і 6 жінок ІІ групи (4,9%; р > 0,05) 
вдавалися до попередження небажаної вагітності шля-
хом вживання гормональних препаратів для невідклад-
ної контрацепції. Водночас 54 (28,4%) респондентки І 

групи і 97 (80,2%) респонденток ІІ групи (р < 0,05) роз-
глядають можливість вживання КОК у майбутньому. 

Переважна більшість респонденток І групи (23 (12,1%); 
ІІ група – 9 (7,5%); р > 0,05) припускає використання КОК 
через їхні додаткові неконтрацептивні або лікувальні влас-
тивості, а незначна кількість опитаних жінок цієї групи 
(12 (6,3%); ІІ група – 2 (1,7%); р < 0,05) мають намір вжи-
вати КОК після виконання репродуктивних планів. Вод-
ночас кожна четверта респондентка І групи (45 (23,7%), ІІ 
група – 10 (8,3%); р < 0,05) на момент опитування не ви-
значилась із можливістю контрацепції за допомогою КОК, 
пов’язуючи це з дефіцитом знань про їхні побічні ефекти. 

Одне з найважчих і найсерйозніших питань, що ма-
ють вирішити молоді жінки перед статевим дебютом, – 
вибір засобу попередження небажаної вагітності. Поді-
литися своїм досвідом були готові 169 (88,9%) жінок І 
групи і 119 (98,23%) жінок ІІ групи (р < 0,05). Переважна 
кількість жінок ІІ групи (76 (62,8%); І група – 42 (22,1%); 
р < 0,05) обирала для себе засіб контрацепції, консульту-
ючись у гінеколога. Такий підхід дозволяє молодій жінці 
та її статевому партнерові отримати чітку, об’єктивну та 
вичерпну інформацію, допомагає зробити усвідомлений 
вибір з урахуванням потреб у конкретній життєвій си-
туації, тобто здобути знання про відповідальну статеву 
поведінку й мати безпечні статеві стосунки. 

Довірчий контакт молоді з лікарем забезпечує ши-
рокий доступ до контрацептивів, що потенційно забез-
печує здоров’я молодих жінок [24, 25]. У проведеному 
дослідженні серед респонденток І групи достовірно 
переважали молоді жінки, які обирали засіб профілак-
тики непланованої вагітності самостійно (67 (35,3%); ІІ 
група – 12 (9,9%); р < 0,05), адже вважали це своєю влас-
ною проб лемою. Жінки І групи (49 (25,8%); ІІ група – 
23 (19,0%); р < 0,05) залучили до вибору контрацептивів 
статевого партнера, що підвищувало рівень задоволенос-
ті обраним контрацептивом і цілком підтверджує точку 
зору про позитивний вплив залучення статевого парт-
нера на комплаєнс до засобу контрацепції [26]. Незна-
чною в профілактиці непланованої вагітності опитаних 
жінок обох країн є роль сім’ї (І група – 6 (3,1%), ІІ група 
– 8 (6,6%); р > 0,05).

Джерела інформування респонденток про засоби контрацепції, %
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Запитання анкети Відповіді респонденток
І група, n = 190 ІІ група, n = 121

Абс. число % Абс. число %

РОЗДІЛ V. Застосовувані раніше засоби контрацепції

Досвід застосування яких 
контрацептивів Ви маєте?

Презервативи 72 37,9 13 10,6*

ГК 30 15,8 82 67,8*

Поєднання контрацептивів 27 14,2 10 8,3

Сперміциди 17 8,9 2 1,7*

Переривання статевого акту 26 13,7 12 9,9

Відповіді не отримано 18 9,5 2 1,7*

Які гормональні 
контрацептиви Ви 

застосовували?

КОК 19 10,0 76 62,8*

Невідкладна контрацепція 11 5,8 6 4,9

Відповіді не отримано 160 84,2 39 32,3*

Чи розглядаєте Ви 
можливість вживання КОК?

Так 54 28,4 97 80,2*

Ні 91 47,9 14 11,6*

Не визначилася 45 23,7 10 8,3*

Які властивості КОК 
відіграватимуть роль у 
їхньому застосуванні?

Контрацептивні 31 16,3 88 72,7*

Додаткові неконтрацептивні ефекти 23 12,1 9 7,5

Відповіді не отримано 136 71,6 24 19,8*

З ким Ви радилися, 
обираючи контрацептив?

Гінеколог 42 22,1 76 62,8*

Лікар сімейної медицини 5 2,6 -

Власне рішення 67 35,3 12 9,9*

Разом зі статевим партнером 49 25,8 23 19,0

Родина 6 3,1 8 6,6

Відповіді не отримано 21 11,1 2 1,7*

Які властивості 
контрацептиву для Вас є 

пріоритетними?

Контрацептивна ефективність 62 32,7 49 40,5

Просте застосування 19 10,0 20 16,5*

Зручність 13 6,8 11 9,1

Захист від ІПСШ 51 26,8 4 3,3*

Позитивний вплив на стан здоров’я 15 7,9 26 21,5*

Низька ціна 19 10,0 11 9,1

Відповіді не отримано 11 5,8 -

Які причини, на Вашу 
думку, перешкоджають 

застосуванню КОК?

Негативний вплив на стан здоров’я 32 16,8 6 5,0*

Погана переносимість 41 21,6 20 16,5

Зменшення обсягу менструацій 17 8,9 7 5,8

Збільшення маси тіла 13 6,8 5 4,1

Шкідливість застосування до пологів 10 5,3 4 3,3

Висока ціна 29 15,3 23 19,0

Усі методи контрацепції однаково 
ефективні

18 9,5 8 6,6

Невпевненість гінеколога під час 
призначення КОК

18 9,5 29 24,0*

Негативний відгук лікаря суміжної 
спеціальності

12 6,3 19 15,7*

Чи розглядаєте Ви 
можливість застосування 

внутрішньоматкових 
систем, що вивільняють 

левоноргестрел?

Ні 82 43,2 14 11,6*

Не визначилася 39 20,5 30 24,8

Так, після пологів 69 36,3 77 63,6*

Таблиця 3
Дані про застосовувані раніше засоби контрацепції

Примітка. * – Достовірність між групами р < 0,05.
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Обираючи засіб профілактики непланованої вагітнос-
ті (див. табл. 3), 179 респонденток І групи та 121 респон-
дентка ІІ групи, як і більшість жінок Західної та Східної 
Європи [27], насамперед звертали увагу на контрацеп-
тивну ефективність засобу (І група – 62 (32,7%), ІІ гру-
па – 49 (40,5%); р > 0,05), простоту (І група – 19 (10,0%), 
ІІ група – 20 (16,5%); р < 0,05) і зручність його застосу-
вання (І група – 13 (6,8%), ІІ група – 11 (9,1%); р > 0,05). 

Респондентки І групи звертали особливу увагу на 
можливість одночасно попереджати ІПСШ (І гру-
па – 51 (26,8%), ІІ група – 4 (3,3%); р < 0,05), тоді як рес-
понденток ІІ групи більшою мірою цікавив загальний 
позитивний вплив контрацептиву на стан здоров’я (І гру-
па – 15 (7,9%), ІІ група – 26 (21,5%); р < 0,05). Для певної 
кількості жінок важливою була низька ціна контрацеп-
тиву (І група – 19 (10,0%), ІІ група – 11 (9,1%); р > 0,05).

Сучасна молода жінка, попри війну, що триває в 
Україні більше ніж 10 років, має можливості для збе-
реження свого РЗ, їй доступні безліч інформаційних 
каналів у всьому світі, що збільшує можливість поін-
формованості та обізнаності. Водночас наявний дефі-
цит знань щодо можливих побічних ефектів КОК віді-
грає головну роль в обмеженні їхнього застосування. 

Серед причин відмови респонденток від КОК про-
відне місце посідають хибні думки про їхню погану пере-
носимість і негативний вплив на загальний стан здоров’я, 
про що поінформували відповідно 41 (21,6%; ІІ група – 
20 (16,5%); р > 0,05) і 32 респондентки І групи (16,8%; ІІ 
група – 6 (5,0%); р < 0,05). Вважають усі методи контрацеп-
ції однаково ефективними 18 респонденток І групи (9,5%; 
ІІ група – 8 (6,6%); р > 0,05), а 17 жінок І групи (8,9%; ІІ 
група – 7 (5,8%); р > 0,05) розглядають зменшення обсягу 
менструальноподібної крововтрати ускладненням. 

Про страхи щодо збільшення маси тіла повідомляли 
13 (6,8%) респонденток І групи проти 5 (4,1%; р > 0,05) 
респонденток ІІ групи. Питома вага жінок І групи, які 
вважали шкідливим вживання КОК до пологів, сягала 
10 (5,3%) проти 4 (3,3%) у ІІ групі (р > 0,05). Кожна п’ята 
респондентка причиною відмови від КОК назвала їхню 
ціну (І група – 29 (15,3%), ІІ група – 23 (19,0%); р > 0,05).

Однією з ятрогенних причин відмови респонденток обох 
груп від КОК є невпевненість гінекологів під час консульту-
вання з питань ГК (І група – 18 (9,5%), ІІ група – 29 (24,0%); 
р < 0,05) або негативне ставлення лікарів суміжних спеціаль-
ностей до гормональних, зокрема оральних, контрацептивів 
(І група – 12 (6,3%), ІІ група – 19 (15,7%); р < 0,05). 

Отримані результати опитування молодих жінок під-
тверджують думку сучасних науковців про значну роль пер-
соналізованого, чіткого й доступного консультування жінок 
обізнаним гінекологом з питань ГК, яка є найефективнішим 
засобом запобігання небажаній вагітності [28–31]. Вибір 
засобу контрацепції з позицій доказової медицини, тобто з 
урахуванням наявності додаткових переваг препаратів, що 
доведені науковими дослідженнями, забезпечує високий 
комплаєнс і задоволення додаткових потреб жінки, створює 
умови для тривалого й безперервного вживання гормональ-
них препаратів до бажаної вагітності, зменшує кількість 
штучних абортів і сприяє покращенню РЗ жінок [32–37].

Сьогодні, незалежно від паритету пологів, у світі зрос-
тає частота застосування молодими жінками внутрішньо-
маткових систем з левоноргестрелом (ЛНГ-ВМС), висо-

кий контрацептивний ефект яких не залежить від помилок 
споживачок, а за умови використання системи з курсовою 
дозою 52 мг має додаткові лікувальні властивості [38–42]. 
Результати проведеного опитування молодих жінок щодо 
можливості їхнього застосування наведені у табл. 3.

Опитані жінки (І група – 82 (43,2%), ІІ група – 
14 (11,6%); р < 0,05) упевнено заявили про негативне став-
лення до тривалої зворотної контрацепції із застосуванням 
ЛНГ-ВМС. Водночас 39 (20,5%) респонденток І групи і 
30 (24,8%; р > 0,05) – ІІ групи не визначилися зі своїм став-
ленням до цього виду контрацепції головним чином через 
відсутність достатнього рівня знань про механізм дії, пози-
тивні додаткові ефекти та побічну дію ЛНГ-ВМС. Усі рес-
пондентки інформували про повну (І група – 156 (82,1%), 
ІІ група – 97 (80,2%); р > 0,05) або часткову (І група – 
34 (17,9%), ІІ група – 24 (19,8%); р > 0,05) необізнаність 
щодо контрацептивних і додаткових ефектів ЛНГ-ВМС. 

G. S. Merki-Feld et al. (2018), досліджуючи шляхом опи-
тування лікарів і жінок наявність незадоволених потреб у 
консультуванні та виборі засобів контрацепції, виявили, 
що 73% жінок, які не планують вагітність у найближчі 
3–5 років, розглянули б засоби тривалої зворотної контра-
цепції, якби їхній лікар надав би їм відповідну інформа-
цію [28]. Попри це лікарі вважають, що лише для 38% жі-
нок така інформація могла би бути цікавою та корисною. 

Безумовно, персоналізоване й чітке консультування 
жінок, поглиблене вивчення їхніх поглядів на свої про-
блеми й очікування щодо контрацепції може забезпечити 
підвищення рівня знань, а значить, і продуктивних обгово-
рень з лікарями першого контакту та більшої ймовірності 
інформованого вибору контрацепції. За результатами ан-
кетування кожна третя молода жінка І групи – 69 (36,3%) 
і кожна друга ІІ групи – 77 (63,6%; р < 0,05) розглядає 
можливість контрацепції із застосуванням внутрішньо-
маткових гормональних систем після пологів. 

Проте в Україні жінки, які користуються контрацепти-
вами, і досі стикаються з труднощами в отриманні інформа-
ції про реальні можливості та вплив ГК на загальний стан 
РЗ. Про це повідомили під час опитування 46 (24,2%) жінок 
І групи та 10 (7,6%) респонденток ІІ групи; р<0,05 (табл. 4). 

Аналізуючи можливості попередження небажаної вагіт-
ності, профілактики абортів та ІПСШ, 137 (77,1%) респон-
денток І групи та 114 (94,2%) – ІІ групи (р < 0,05) вбачають 
перспективним упровадження сексуальної освіти та ви-
ховання в програму закладів середньої освіти, що забезпе-
чить необхідний рівень поінформованості про сексуальне 
здоров’я молоді та стане передумовою збереження РЗ нації.

ВИСНОВКИ
1. Основними засобами попередження небажаної ва-

гітності в сучасних молодих соціально активних грома-
дянок України залишаються бар’єрні засоби (37,9%), ГК 
(15,8%), сперміциди (8,9%); у громадянок Ізраїлю – ГК 
(67,8%) і бар’єрні засоби (10,6%). Питома вага респон-
денток обох країн, які є прибічницями переривання ста-
тевого акту, відповідає 13,7% (Україна) і 9,9% (Ізраїль).

2. Найбільш вагомими причинами обмеженого засто-
совування КОК молодими жінками України є погана їхня 
переносимість (21,6%; Ізраїль – 16,5%), наявність стигм 
про негативний вплив КОК на стан здоров’я (16,8%; Із-
раїль – 5,0%), висока ціна (15,3%; Ізраїль – 19,0%) і не-
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достатня впевненість гінекологів під час призначення 
гормональних препаратів (9,5%; Ізраїль – 24,0%). 

3. Основним джерелом первинної інформації про за-
соби контрацепції для зацікавленої української молоді 
залишаються соціальні мережі та інтернет (52,1%). Необ-
ґрунтовано низькою є роль родини (17,4%), гінекологів 
(17,9%) і лікарів першого контакту (4,2%) у популяриза-
ції знань про позитивний вплив раціонального поперед-
ження непланованої вагітності на стан репродуктивного 
здоров’я жінки, тоді як 66,1% респонденток – громадянок 
Ізраїлю – первинну інформацію про можливості сучас-
них контрацептивів отримують саме від гінеколога.

4. Серед опитаних громадянок України 24,2% і досі 
стикаються з труднощами в отриманні інформації про 

реальні можливості та вплив ГК на загальний стан РЗ, 
що в 3 рази більше, ніж серед громадянок Ізраїлю.

5. Громадянки України – 71,1% та громадянки Із-
раїлю – 94,3%, які брали участь в опитуванні, вбача-
ють перспективним упровадження сексуальної освіти 
та виховання в програму закладів середньої освіти для 
забезпечення необхідного й достатнього рівня інформо-
ваності молоді про сексуальне здоров’я, що стане перед-
умовою збереження репродуктивного здоров’я нації.

Перспективи подальших досліджень. Опубліко-
ваний матеріал є заключним етапом досліджень.

Конфлікт інтересів. Автори зазначають, що кон-
флікту інтересів немає.

Запитання анкети
Відповіді 

респонденток

І група, n = 190 ІІ група, n = 121

Абс. число % Абс. число %

РОЗДІЛ VІ. Роль сексуальної освіти у формуванні знань про сучасні ГК

Чи зазнаєте Ви труднощів 
в отриманні інформації про 

сучасні контрацептиви?

Так 46 24,2 10 8,3*

Ні 144 75,8 111 91,7*

Чи вбачаєте Ви перспективним 
упровадження сексуальної 

освіти та виховання в програму 
закладів середньої освіти?

Так 137 77,1 114 94,2*

Ні 53 28,9 7 5,8*

Таблиця 4
Результати опитування щодо ролі сексуальної освіти у формуванні знань про сучасні ГК

Примітка. * – Достовірність між групами р < 0,05.
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Затримка росту плода – новітні молекулярні 
механізми (Огляд літератури) 
Т. О. Степаненко
КНП «КДЦ Дніпровського району м. Києва»

Затримка росту плода (ЗРП) – це ускладнення вагітності, за якого плід не досягає відповідних гестаційному терміну 
розмірів. Це ускладнення є провідною причиною мертвонародження, більше половини випадків неонатальної смер-
ті, а також розладів здоров’я дитини як у період новонародженості, так і в дорослому віці. 
Стаття присвячена огляду сучасних літературних джерел щодо різних молекулярних механізмів змін плаценти, які 
призводять до ЗРП. Патогенез ЗРП є багатофакторним, маючи в основі порушення васкуляризації та неповноцінне 
постачання кисню і поживних речовин до плода. Морфологічно в плаценті спостерігають меншу кількість екстравор-
синчастих трофобластів, недостатнє руйнування шару гладком’язових клітин судин, тобто збереження м’язового 
шару судинної стінки, менше відкладення фібриноїда в судинній стінці спіральної артерії, звуження її просвіту. 
У плацентах від вагітностей з цим ускладненням фіксують підвищену активність апоптозу трофобласта, що зумов-
лює його обмежену інвазію, а також асептичну запальну реакцію у плаценті. Вивільнення фрагментів трофобласта 
у материнський кровообіг дає можливість для розпізнавання імунними клітинами вагітної фетальних антигенів, що 
порушує толерантність. Ця взаємодія може започаткувати «хибне коло», оскільки підвищений оксидантний стрес 
потенційно залучає більше імунних клітин, що підтримує запалення. 
Ожиріння вагітної призводить до зменшення кількості та розміру децидуальних клітин, а також до зміни експресії 
маркерів децидуалізації, оброблення стромальних клітин ендометрія людини in vitro пальмітиновою кислотою при-
зводить до зниження регуляції маркерів децидуалізації. Репродуктивний тракт, і особливо – ендометрій, експресує 
кілька ізоформ рецепторів лептину, найбільш детально вивченим є рецептор лептину b. Після зв’язування з цим 
рецептором лептин активує сигнальний шлях Janus-кінази та активатора транскрипції-3, що приводить до фосфори-
лювання і транслокації цих молекул у ядро, де вони регулюють транскрипцію генів прозапальних цитокінів. 
Підвищений рівень sFLT-1 асоційований з розвитком ендотеліальної дисфункції, тому може бути патогенетичним 
механізмом ЗРП. У дослідженнях, які використовували специфічну культуру мишей з підвищеним продукуванням 
sFLT-1, встановлено зменшення маси плода та плаценти, пов’язане зі зменшенням транспортного шару трофоблас-
та та змінами в експресії лабіринтних транспортерів поживних речовин. 
Ендотеліальна синтаза оксиду азоту-3 (eNOS-3) бере участь у плацентарному ангіогенезі і васкулогенезі та сильно 
експресується під час ембріонального та внутрішньоутробного розвитку, а низький рівень її експресії безпосередньо 
пов’язаний з меншою доступністю оксиду азоту, порушенням інвазії трофобласта та, як наслідок, зі зниженням мат-
ково-плацентарного кровотоку та оксигенації, що спостерігають при ЗРП. Крім того, було висловлено припущення, 
що рання ендотеліальна дисфункція у людей, народжених із затримкою росту, відіграє важливу роль у подальшому 
розвитку гіпертонічної хвороби, яка може бути пов’язана з дефектною функцією eNOS та оксидантним стресом.  
Дефектна децидуалізація, опосередкована прогестероном, асоціюється з підвищеним профілем зрілого дендриту та 
неповноцінним ремоделюванням судин матково-плацентарного кровообігу, що лежить в основі ЗРП. Мікробіологіч-
ний профіль тканини плаценти на тлі ЗРП продемонстрував значно більшу відносну кількість патогенних бактерій при 
порівнянні зі здоровими послідами. Метаболіти патогенної мікрофлори спричинюють патологічні зміни у плаценті. 
Ключові слова: затримка росту плода, матково-плацентарні судини, розчинна тирозинкіназа, децидуалізація, мікро-
біом, плацента. 

Fetal growth retardation – the latest molecular mechanisms (Literature review)
T. O. Stepanenko 

Fetal growth restriction (FGR) is a complication of pregnancy in which the fetus does not reach the size typical for the 
gestation period. This complication is the leading cause of stillbirth, more than half of the cases of neonatal mortality, as well 
as health disorders of the child both in the newborn period and in adulthood.
The article is devoted to a review of current literature on various molecular mechanisms of placental changes that lead to FGR. 
The pathogenesis of fetal growth retardation is multifactorial, based on impaired vascularization and insufficient supply of 
oxygen and nutrients to the fetus. Morphologically, a smaller number of extravillous trophoblasts, insufficient destruction of 
the vascular smooth muscle cell layer, i.e. preservation of the muscular layer and vascular wall, less fibrinoid deposition in the 
vascular wall of the spiral artery, and narrowing of the lumen are observed in the placenta. 
In placentas from pregnancies with this complication, increased activity of trophoblast apoptosis is determined, which causes its 
limited invasion, as well as an aseptic inflammatory reaction in the placenta. The release of trophoblast fragments into the maternal 
circulation provides an opportunity for maternal immune cells to recognize fetal antigens, which breaks tolerance. This interaction 
can start a “vicious cycle”, as increased oxidative stress potentially attracts more immune cells, which support inflammation. 
Obesity in a pregnant woman leads to a decrease in the number and size of decidual cells, as well as to a change in the expression 
of decidualization markers, treatment of human endometrial stromal cells in vitro with palmitic acid leads to a decrease in the 
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regulation of decidualization markers. The reproductive tract, and especially the endometrium, expresses several isoforms of 
leptin receptors, the most extensively studied being the leptin receptor b. After binding to this receptor, leptin activates the 
Janus kinase and transcription activator 3 signaling pathway, which leads to the phosphorylation and translocation of these 
molecules to the nucleus, where they regulate the transcription of proinflammatory cytokine genes. 
The increased level of sFLT1 is associated with the development of endothelial dysfunction, therefore it can act as a pathogenetic 
mechanism of FGR. Studies using a specific culture of sFLT1 overexpressing mice have shown reduced fetal and placental 
weight associated with reduced trophoblast transport layer and changes in the expression of labyrinthine nutrient transporters. 
Endothelial nitric oxide synthase 3 (eNOS-3) is involved in placental angiogenesis and vasculogenesis and is highly expressed 
during embryonic and intrauterine development, and a low level of expression is directly related to lower nitric oxide availability, 
impaired trophoblast invasion, and, as a result, decrease in utero-placental blood flow and oxygenation, which is observed in FGR. 
In addition, early endothelial dysfunction in individuals born with growth retardation has been suggested to play an important 
role in the subsequent development of hypertension, which may be related to defective eNOS function and oxidative stress. 
Defective progesterone-mediated decidualization is associated with an elevated mature dendritic profile and defective 
uteroplacental vascular remodeling underlying FGR. The microbiological profile of the placenta tissue against the background 
of FGR showed a significantly higher relative number of pathogenic bacteria when compared with healthy placentas. 
Metabolites of pathogenic microflora cause pathological changes in the placenta.
Keywords: fetal growth restriction, uteroplacental vessels, soluble tyrosine kinase, decidualization, microbiome, placenta.

Затримка росту плода (ЗРП)– ускладнення вагітнос-
ті, за якого плід не досягає відповідних гестаційному 

терміну розмірів [1]. ЗРП пов’язана з тяжкими усклад-
неннями у плода та новонародженого, а також із неспри-
ятливими наслідками для здоров’я у дорослому віці. Зо-
крема, новонароджені із затримкою росту частіше мають 
респіраторні розлади [3], сепсис та тромбоцитопенію 
[10]. Серед віддалених наслідків – розлади нервово-пси-
хічного розвитку та підвищений ризик метаболічних і 
серцево-судинних захворювань [28]. Третина всіх випад-
ків внутрішньоутробної загибелі плода пов’язана з недо-
статнім його ростом (Korteweg F. et al., 2012) [24]. 

Сорок мільйонів смертей новонароджених щороку, 
або 60% від загального показника неонатальної смерт-
ності, пов’язані із ЗРП – з критичними змінами мета-
болізму або з екстремальною недоношеністю через 
необхідність завчасного розродження [43]. 

Недостатній ріст плода асоціюється зі спадковими ге-
нетичними та епігенетичними варіаціями, а також зі змі-
нами, спричиненими ранньою імплантацією та плацен-
тацією, які мають вирішальне значення для надходжен-
ня поживних речовин до плода. У дослідженнях з учас-
тю людей і на моделях тварин також було доведено, що 
ЗРП пов’язана з гіпоксемією, порушенням транспортної 
здатності плаценти, зміною васкулогенезу та ангіогенезу, 
порушенням регуляції активності інсуліноподібних фак-
торів росту, підвищенням рівня апоптозу, аутофагією та 
глюкокортикоїдною дією, а також посиленням запальної 
реакції та дисбалансу імунної системи [8]. 

Очевидно, що етіологія ЗРП є багатофакторною, для 
її розвитку значення мають як материнські, так і плодо-
ві та плацентарні фактори. За відсутності вад розвитку 
плода і тяжких соматичних захворювань у вагітної най-
точнішим поясненням неповноцінного росту плода є 
саме порушення функції плаценти – типові її уражен-
ня, які спостерігаються у плаценті на тлі ЗРП, включа-
ють мальперфузію судин вагітної, мальперфузію судин 
плода і вілузит невідомої етіології [17, 22]. Досить часто 
спостерігають комбінацію цих уражень [7]. 

Порушення перфузії материнських судин є прямим 
наслідком недостатнього ремоделювання спіральних 
артерій та супроводжується дефіцитом матково-пла-
центарного кровообігу [40]. Такі зміни асоційовані з 
меншою кількістю екстраворсинчастих трофобластів, 
недостатнім руйнуванням шару гладком’язових клі-

тин судин, тобто збереженням м’язового шару судин-
ної стінки, меншим відкладенням фібриноїда в судин-
ній стінці спіральної артерії, звуженням її просвіту. 
Перфузія в такому випадку характеризується більш 
високою швидкістю та низьким об’ємом, спричинюю-
чи механічні пошкодження структури ворсинок. 

Крім того, такі зміни плацентарного кровотоку мо-
жуть призвести до зменшення оксигенації та ішемічно-
реперфузійного пошкодження тканини через перерив-
частий кровотік. Активне надходження кисню після пе-
ріоду ішемії може спричинити оксидантний стрес і запа-
лення [7], виникають інфаркти плаценти та порушення 
розвитку ворсинок, що призводить до їхньої гіпоплазії, 
порушення транспорту через плацентарний бар’єр [15].

Порушення кровотоку плода мають в основі висо-
кий індекс звивистості пуповини, фіброзно-м’язовий 
склероз, інтрамуральне відкладення фібрину або каль-
цифікатів, що призводить до тромбозу або формуван-
ня безсудинних ворсинок [19]. Вілузит неінфекційної 
етіології, згідно із сучасними поглядами, – це явище 
неповноцінного формування материнсько-фетальної 
імунної толерантності, що морфологічно проявляєть-
ся інфільтрацією ворсини як материнськими лімфоци-
тами, так і макрофагами плодового походження [33]. 

Порушення імунної толерантності між вагітною 
та плодом було запропоновано вважати одним з пато-
генетичних механізмів ЗРП [18]. У плацентах від ва-
гітностей з цим ускладненням фіксували підвищену 
активність апоптозу трофобласта, що зумовлює його 
обмежену інвазію, відтак – вже згадане неповноцінне 
ремоделювання спіральних артерій. 

Крім того, пошкодження ворсин можуть безпосеред-
ньо спричинювати асептичну запальну реакцію у плацен-
ті. Вивільнення трофобласта фрагментів у материнський 
крово обіг дає можливість для розпізнавання імунними 
клітинами вагітної фетальних антигенів, що порушує толе-
рантність. Ця взаємодія може започаткувати «хибне коло», 
оскільки посилений оксидантний стрес потенційно залучає 
більше імунних клітин, що підтримує запалення [9]. 

Підвищений рівень прозапальних маркерів і 
пов’язаних з пошкодженням молекулярних структур 
виявляють як у плаценті, так і в материнській сироват-
ці крові на тлі вагітності, ускладненої ЗРП [37].

Децидуалізація є ключовою подією для успішної імп-
лантації та прогресування вагітності. Цей процес вклю-
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чає проліферацію та диференціювання стромальних клі-
тин ендометрія в децидуальні стромальні клітини [51]. 
Процес регулюється переважно стероїдними гормона-
ми – естрадіолом і прогестероном [2], тобто порушення 
сигналізації стероїдних гормонів може призвести до не-
вдачі децидуалізації та ускладнень вагітності [14]. 

Крім стероїдних гормонів, децидуалізація регулюєть-
ся різними сигнальними шляхами вниз за течією, включа-
ючи циклічний аденозинмонофосфат, простагландинами, 
E2 зокрема, і мітоген-активованими протеїнкіназами [41]. 

Функціонально децидуальні стромальні клітини ві-
діграють вирішальну роль у забезпеченні поживними 
речовинами та ендокринній регуляції ранньої вагітнос-
ті [30]. Децидуальні стромальні клітини також захища-
ють ембріон від імунологічної реакції вагітної, регулю-
ють інвазію трофобласта шляхом ремоделювання поза-
клітинного матриксу, контролюють активність протеї-
наз, що виробляються клітинами трофобласта [16]. 

Так, дослідження на мишах продемонстрували, 
що ожиріння, експериментально спричинене дієтою, 
призводить до зменшення кількості та розміру деци-
дуальних клітин, а також до зміни експресії маркерів 
децидуалізації [34]. В іншому експерименті оброблен-
ня стромальних клітин ендометрія людини in vitro 
пальмітиновою кислотою – жирною кислотою, підви-
щений вміст якої асоційований з ожирінням, призвело 
до зниження регуляції маркерів децидуалізації [26]. 

Крім того, більш високий індекс маси тіла у жінок у 
дослідженнях був пов’язаний із затримкою відкриття 
вікна імплантації через змінену сприйнятливість ен-
дометрія [5]. Ожиріння характеризується надмірним 
накопиченням жирової тканини, основного ендокрин-
ного органу, що виділяє різні класи адипокінів [50]. 
Серед них – лептин, що виконує роль плейотропно-
го гормону, регулюючи не тільки витрати енергії та 
апетит, але й такі фізіологічні процеси, як метаболізм 
глюкози, запальна реакція, а також судинну функцію 
та функцію репродуктивної системи [23]. 

Репродуктивний тракт, і особливо ендометрій, екс-
пресує кілька ізоформ рецепторів лептину, найбільш 
детально вивченим є рецептор лептину b [38]. Після 
зв’язування з цим рецептором лептин активує сигналь-
ний шлях Janus-кінази та активатора транскрипції-3, 
що приводить до фосфорилювання і транслокації цих 
молекул у ядро, де вони регулюють транскрипцію [4]. 

Три основні модулятори сигналізації лептину регу-
люють активацію рецепторів лептину, а саме – супресор 
сигналізації цитокінів-3, тирозин-, протеїнфосфатаза-1B 
(protein tyrosine phosphatase-1B – PTP-1B) і рецептор біл-
ка тирозинфосфатази типу 2 (protein tyrosine phosphatase 
non-receptor type 2 – PTPN-2) [31]. Ці молекули регулю-
ють передачу сигналів лептину шляхом дефосфорилю-
вання та інактивації Janus-кінази та активатора транс-
крипції-3. Такі молекулярні механізми формування ЗРП 
на тлі ожиріння мають практичне значення для плануван-
ня вагітності у жінок з цим метаболічним розладом [47]. 

Плацентарна дисфункція та зниження надходжен-
ня поживних речовин до плода є основною причиною 
уповільненого росту плода, однак плацента може ком-
пенсувати це й таким чином підтримувати здоров’я 
плода, що розвивається. Використовуючи лінію ми-

шей, позбавлених гена специфічного плацентарного 
інсулінподібного фактора росту, що є стандартною 
тваринною моделлю ЗРП, С. Hayward et al. продемон-
стрували, що плацента здатна компенсувати транспорт 
кальцію за рахунок зниження кількості білків, що 
зв’язують кальцій, який пов’язаний з паратиреоїдним 
гормоном, і підвищення вмісту кінази, регульованої 
глюкокортикоїдами [18]. Тому на тлі очевидного де-
фіциту транспорту всіх інших нутрієнтів та елементів 
надходження кальцію є компенсованим. 

Інший механізм компенсації описаний M. Schmidt et 
al. на підставі даних вивчення лінії щурів, у яких ЗРП 
була спричинена експериментально дієтою з низьким 
вмістом білка під час вагітності. Було встановлено, що 
потомство продемонструвало значно знижені рівні міс-
цевого кортикостерону, – це вони вважають можливим 
механізмом підтримки розвитку мозку [35]. Реалізація 
цього, на думку авторів, є можливою за рахунок підви-
щеної експресії гена 11b-гідроксистероїддегідрогенази 
(hydroxysteroid 11-beta dehydrogenase-1 – Hsd-11b). 

ЗРП є одним із основних наслідків прееклампсії, 
тому їхній патогенез не можна вивчати окремо один 
від одного. Наразі патогенез прееклампсії асоціюють 
з надмірною експресією інгібітора ангіогенезу роз-
чинної fms-подібної тирозинкінази 1 (soluble fms-like 
tyrosine kinase-1 – sFLT-1) у плаценті з прогресуван-
ням вагітності; sFLT-1 є розчинною формою рецепто-
ра фактора росту мембранного судинного ендотелію-1 
(vascular endothelial growth factor-1 – VEGFR-1), який 
містить лише позаклітинний домен. 

Отже, sFLT-1 діє як рецептор-приманка, зв’язуючи 
та знижуючи рівні вільної циркуляції VEGF, що сприяє 
ангіогенезу, і фактора росту плаценти (placental growth 
factor – PlGF), тим самим обмежуючи його біодоступ-
ність. Існують переконливі докази того, що надмірне 
продукування sFLT-1 у плаценті та, як результат, високі 
рівні sFLT-1 у сироватці крові матері є важливою при-
чиною судинної дисфункції, пов’язаної з прееклампсі-
єю через sFLT-1-залежний антагонізм VEGFR. Наразі 
співвідношення sFLT-1/PlGF використовують як клі-
нічний біомаркер для прогнозування прееклампсії [2]. 

Крім того, підвищений рівень sFLT-1 асоційований 
з розвитком ендотеліальної дисфункції, тому може 
бути патогенетичним механізмом ЗРП. Непрямим 
шляхом це припущення може підтвердити досліджен-
ня R. Thadhani et al., демонструючи, що терапевтичний 
плазмаферез, який знижує циркулюючі рівні sFLT-1 і 
тяжкість протеїнурії у жінок з ранньою передчасною 
прееклампсією, сприяє вагітності без тяжких негатив-
них наслідків для вагітної чи плода [45]. 

У дослідженнях, які використовували специфічну 
культуру мишей з підвищеним продукуванням sFLT-1, 
встановлено зменшення маси плода та плаценти, пов’язане 
зі зменшенням транспортного шару трофобласта та змі-
нами в експресії лабіринтних транспортерів поживних 
речовин. Ці результати демонструють, що sFLT-1 не тіль-
ки діє безпосередньо на ендотеліальні клітини та змінює 
фізіологію ендотелію, але також прямо чи опосередковано 
впливає на розвиток і функцію плаценти [25].

Ендотеліальна синтаза оксиду азоту-3 (endothelial 
Nitric oxiade synthase – eNOS-3) бере участь у пла-
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центарному ангіогенезі та васкулогенезі і сильно 
експресується під час ембріонального та внутрішньо-
утробного розвитку, а низький рівень її експресії без-
посередньо пов’язаний з меншою доступністю оксиду 
азоту, порушенням інвазії трофобласта та, як наслі-
док, зі зниженням матково-плацентарного кровотоку 
та оксигенації, що спостерігають при ЗРП. 

Крім того, було висловлено припущення, що рання 
ендотеліальна дисфункція у людей, народжених із за-
тримкою росту, відіграє важливу роль у подальшому роз-
витку гіпертонічної хвороби, яка може бути пов’язана з 
дефектною функцією eNOS та оксидантним стресом [8].

D. Medina-Bastidas et al. інформували, що зраз-
ки плацент від вагітностей, ускладнених ЗРП, мають 
значно більшу варіабельність транскрипції генів (її 
було виявлено шляхом визначення мікрорибонукле-
їнової кислоти (мРНК) у тканині), ніж плаценти від 
нормальних вагітностей та від вагітностей з іншими 
ускладненнями [27]. Це стосується пригнічення ге-
нів, залучених до взаємодії нейроактивного ліганду з 
рецептором, біосинтезу жирних кислот і шляхів, що 
включають активність NOS-3, біосинтез і метаболізм 
аргініну, ангіогенез, а також VEGF-сигнальний шлях. 

Навпаки, за допомогою мРНК з підвищеною регуляці-
єю у плацентах на тлі ЗРП головним чином були визначе-
ні шляхи, пов’язані з імунологічними процесами, такими, 
як взаємодія між цитокінами та цитокіновими рецептора-
ми, сигнальний шлях рецепторів Т-клітин та відторгнен-
ня алотрансплантата. Дисрегуляція генів ITK (індукована 
Т-клітинна кіназа), ZAP70 (Zeta chain of T-cell receptor 
associated protein kinase 70 – протеїнкіназа 70, пов’язана 
із зета-ланцюгом) і LCK (протоонкоген LCK, LCK proto-
oncogene – тирозинкіназа родини Src) була значною мі-
рою залучена до багатьох імунологічних процесів. 

LCK і ZAP70 є частиною шляху дозрівання та ди-
ференціювання Т-клітин і були ідентифіковані у пла-
центах із обмеженим ростом як ключові гени, пов’язані 
із запальними процесами, що лежать в основі цієї пато-
логії. Кінази родини Src, такі, як LCK, відіграють різні 
ролі у функції трофобласта, впливаючи на його інвазію 
та диференціацію. Отже, зміна їхньої експресії може 
бути зумовлена неадекватною трансформацією спіраль-
них артерій, що призводить до ішемії плаценти [27]. 

Крім того, інші дослідження плацентарних мікро-
чипів, такі, як дослідження V. Sitras et al. також повідо-
мили про диференціальну експресію генів, залучених 
до опосередкованих запаленням шляхів, пов’язаних із 
цитокінами та хемокінами [39]. Нещодавно G. Wang 
та ін. продемонстрували за допомогою секвенування 
повного транскриптому в пуповинах від вагітностей, 
ускладнених ЗРП, що основні регуляторні мережі, які 
включають запальну відповідь, реакцію «трансплантат 
проти хазяїна» та відторгнення алотрансплантата, залу-
чені до цієї патології, що відповідає нашим знахідкам у 
плаценті [48]. Окрім імунологічних шляхів, пов’язаних 
із ЗРП, можливі порушення регуляції генів, асоційовані 
з процесами апоптозу, деградацією шкідливих хімічних 
речовин, ангіогенезом та гіпоксією, можуть бути залу-
чені до фізіопатології обмеження росту плода. 

Досліджуючи перебіг вагітності у культурі мишей, які 
мають специфічну делецію гена-рецептора прогестерону у 

дендритній клітині, К. Thiele et al. виявили, що порушення 
перехресного зв’язку між прогестероном і дендритними 
клітинами призводить до зменшення кількості імунних 
клітин, які забезпечують імунну толерантність до вагіт-
ності, відтак – до формування неповноцінної плацентації 
та ЗРП [46]. Ці висновки підтверджуються дослідження-
ми у вагітних C. Dunk et al., у яких дефектна децидуаліза-
ція, опосередкована прогестероном, асоціюється з підви-
щеним профілем зрілого дендриту та порушенням матко-
во-судинного ремоделювання при ЗРП [15]. 

Про порушення імунної толерантості в межах фор-
мування ЗРП засвідчили і R.Bezemer et al. Вони вивча-
ли співвідношення Т-лімфоцитів регуляторного впливу 
до загальної кількості Т-лімфоцитів, яке в плацентах від 
вагітностей, ускладнених ЗРП, було вищим, ніж у гру-
пі контролю [7]. T-клітини регуляторного типу беруть 
участь у підтримці імунної толерантності вагітної, пору-
шення якої відіграє роль у формуванні неповноцінної пла-
центи. Крім того, в таких плацентах виявлено зниження 
вмісту антигену макрофага CD206 у співвідношенні до 
загальної кількості макрофагів (визначено за антигеном 
CD68). Макрофаги CD206 залучені до процесів ремоде-
лювання тканин, інвазії трофобласта тощо [44]. 

Плацентарну інфекцію під час вагітності також 
розглядають як одну з можливих причин ЗРП. В огля-
ді J. Seitz et al. наведені можливі молекулярні меха-
нізми інфекції Plasmodium falciparum [36]. При пла-
центарній малярії P. falciparum експресує особливий 
білок мембрани еритроцитів Plasmodium falciparum-1 
(P. falciparum erythrocyte membrane protein-1 – 
PfEMP-1), антиген VAR2CSA, який може зв’язуватися 
з хондроїтинсульфатом А, що виробляється клітинами 
трофобласта. Ця взаємодія зумовлює утримання пара-
зитів у міжворсинчастому просторі, спричинюючи за-
пальну реакцію, відому як інтервіліт. 

Жінки в ендемічних регіонах часто мають розвинений 
гуморальний імунітет, що відображається у виробленні 
антитіл проти різних штамів PfEMP-1, які експресують 
P. falciparum. Однак оскільки VAR2CSA з’являється 
лише під час вагітності, у першовагітних ще немає анти-
тіл проти цього антигену, і, знову ж таки, вони піддаються 
високому ризику розвитку нової інфекції P. falciparum. 
Інфекції під час наступних вагітностей зазвичай менш 
тяжкі через попередній контакт зі штамами P. falciparum, 
що експресують VAR2CSA, і підвищення імунітету до 
VAR2CSA. Накопичуючись у плаценті, P. falciparum та-
кож уникає процесів елімінації у селезінці. 

В ендемічних регіонах периферійну інфекцію мож-
на контролювати переважно за допомогою набутого 
часткового імунітету проти P. falciparum, тоді як плаз-
модії можуть зберігатися нерозпізнаними в плаценті 
та спричиняти анемію у вагітної, а також порушення 
розвитку плода. Окрім P. falciparum, P. vivax також 
може призвести до ускладнень вагітності.

J. Hu et al. вивчали можливий зв’язок між мікро-
біотою травного тракту та розвитком ЗРП [20]. Вони 
виявили, що підвищення вмісту патогенних бактерій, 
таких як Neisseriaceae, у мікробіомі порожнини рота 
вагітної, навіть не в мікробіомі кишечника, може спри-
чинити тканинну гіпоксію через зв’язування з білками, 
відповідальними за транспорт заліза.
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Таке середовище з низьким вмістом кисню пе-
решкоджає колонізації потенційно корисними 
Bifidobacteraceae і змінює енергетичний метаболізм у 
факультативних анаеробах, таких як Lactobacillaceae, 
для виробництва лактату та етанолу. Ці метаболіти мо-
жуть впливати на мітохондріальну активність клітин і, 
зрештою, на метаболізм плодово-плацентарного комп-
лексу. Разом із проліферацією анаеробів ці зміни при-
зводять до дисбактеріозу плацентарного мікробіому, 
який схильний до колонізації умовно-патогенними мі-
кроорганізмами, що ще більше посилює це «хибне коло». 

У дослідженні A. Stupak et al. мікробіологічний 
скринінг плаценти виявив значно більшу віднос-
ну кількість патогенних бактерій (наприклад E. coli, 
Listeria costaricensi, бактерія Clostridiales) у групі ЗРП 
порівняно з контролем [42]. Незалежно від мікробного 
джерела можна припустити існування осі мікробіому 
плацента–травний тракт (ротова порожнина, кишеч-
ник або товста кишка), де дисбактеріоз в останньому 
відділі може впливати на репродуктивний мікробіом, 
опосередкований компонентами та/або метаболітами 
певних мікробів. Дисбактеріоз репродуктивного мі-
кробіому супроводжується патологічними змінами в 
плаценті, що з часом призводить до проявів ЗРП. 

L Cheng et al. вивчали роль факторів проліферації та 
апоптозу в патогенезі ЗРП [11]. Зокрема, вони продемон-
стрували роль зниженої активності Long Intergenic Non- 
Protein Coding RNA 473 (LINC00473) у розвитку судин-
них змін, що лежать в основі недостатнього росту плода. 
Цей ген відповідальний за проліферацію та епітеліально-
мезенхімальну проліферацію [12]. Чиста культура клітин 
карциноми шлунка, позбавлена цього гена, демонструє 
посилену активність клітинного росту та маркерів епіте-
лізації, підвищена експресія гена – зменшена здатність 
до росту колоній та домінування маркерів мезенхімаліза-
ції [52]. У плацентах від пологів, ускладнених ЗРП, екс-
пресія цього фактора є значно зниженою, що корелює зі 
зменшеним значенням васкулярного судинного індексу. 

А. Кajdy et al. вивчали питання клітинного старіння як 
патогенетичного механізму ЗРП і внутрішньоутробної за-
гибелі плода [21]. Вони описали процес клітинного старін-
ня як термінальний стан клітинного росту. Він може бути 
спровокований широким спектром як внутрішніх, так і зо-
внішніх стресорів. Оксидантний стрес є найкраще описа-
ним механізмом, що індукує старіння клітин [49]. 

Вільні радикали спричинюють пошкодження дез-
оксирибонуклеїнової кислоти (ДНК), що, як наслідок, 
ініціює апоптоз. Пошкодження ДНК може включати 
теломерну або геномну ДНК. Короткі або дисфунк-
ціональні теломери індукують апоптоз мітотичних 
клітин. Медіатори відповіді на пошкодження ДНК, 

надмірна експресія онкогенної ренін-ангіотензинової 
системи, передача та активація сигналу, наприклад, 
мітоген-активована протеїнкіназа, цільовий комплекс 
рапаміцину у ссавців, порушення хроматину, експре-
сія онкогену, мітохондріальна дисфункція та окси-
дантний стрес, зумовлений активними формами кис-
ню, також можуть спричинити старіння [6].

Зрілий плацентарний синцитіотрофобласт є мо-
лекулярним маркером клітинного старіння. Ці марке-
ри включають підвищену експресію b-галактозидази 
(senescence-associated beta-galactosidase – SA-b-gal), 
білків p16, p21 і p53; розвиток гетерохроматинових 
вогнищ; активацію цільового рапаміцинового комп-
лексу ссавців і вкорочення теломер.

Утім, не лише трофобласт демонструє ознаки ста-
ріння. Цей процес також був описаний у материнських 
децидуальних клітинах і фетоплацентарних мембранах. 
Це може відігравати важливу роль у початку пологів. 
Підвищена експресія p53, p21, асоційованого зі старін-
ням секреторного фенотипу (інтерлейкіну-6 та інтер-
лейкіну-8) і SA-b-gal була виявлена в материнській де-
цидуальній оболонці та плодових оболонках [44]. 

Перенесена вагітною травма в дитинстві може мати 
наслідки не лише для її здоров’я в подальшому (підви-
щення ризику розвитку ішемічної хвороби серця, ме-
таболічного синдрому та цукрового діабету 2-го типу), 
але і для розвитку плода шляхом епігенетичних меха-
нізмів, метилювання ДНК зокрема [32].

Моделі метилювання ДНК використовували як 
біо маркери біологічного старіння – процесу, за допо-
могою якого цілісність і стійкість клітин, тканин і ор-
ганів зменшується протягом життя [44]. Біомаркери 
старіння, які ґрунтуються на метилюванні ДНК, або 
епігенетичні годинники, були пов’язані зі спектром 
станів, включаючи серцево-судинні захворювання, цу-
кровий діабет 2-го типу та рак [29]. 

Визначено, що материнська дитяча травма пов’язана 
зі змінами епігеному в метилюванні ДНК у пуповинній 
крові новонароджених та епігенетичними змінами ста-
ріння у дітей [13]. Запрограмоване на ранніх стадіях вну-
трішньоутробного розвитку метилювання ДНК може 
порушити процес формування плацентарного русла, що 
лежить в основі як ЗРП, так і прееклампсії [51]. 

Отже, основою багатофакторності патогенезу ЗРП 
є судинні, імунні та генетичні механізми. Вони визна-
чають порушення обміну речовин у плаценті та у плода 
на всіх рівнях, що часто потенціюють одне одного. По-
дальше вивчення таких механізмів дасть можливість 
не лише прогнозувати ЗРП, але і більш глибше ви-
вчити перебіг неонатального періоду для покращення 
стану здоров’я новонароджених з цим ускладненням. 
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