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Âû äåðæèòå â ðóêàõ ïåðâûé íîìåð æóðíàëà «Àðõèâ àêóøåðñòâà 
è ãèíåêîëîãèè èì. Â.Ô. Ñíåãèðåâà» 2015 ã. Îò âñåãî ñåðäöà 
ïîçäðàâëÿåì âñåõ ñ ïåðâûì þáèëååì èçäàíèÿ! Íàì ÎÄÈÍ ÃÎÄ! Ìû 
èñêðåííå íàäååìñÿ, ÷òî îïðàâäàëè âàøè íàäåæäû. Æóðíàë ïîëó÷èëñÿ 
êðàñèâûì, èíòåðåñíûì è ñîäåðæàòåëüíûì è ïîìîãàåò âàì â âàøåé 
ïîâñåäíåâíîé ðàáîòå. Â íîâîì ãîäó ìû ïëàíèðóåì ïðîâåñòè êîíêóðñ 
íà ëó÷øóþ íàó÷íóþ ðàáîòó ìîëîäûõ èññëåäîâàòåëåé, ïðîäîëæèì 
ïå÷àòàòü òàê ïîëþáèâøèåñÿ âàì îáçîðû ëèòåðàòóðû ïî àêòóàëüíûì 
ïðîáëåìàì àêóøåðñòâà, ãèíåêîëîãèè è ïåðèíàòîëîãèè, êëèíè÷åñêèå 
ëåêöèè è ðàçáîðû.

Íàø æóðíàë ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïðîôåññèîíàëüíîå èçäàíèå äëÿ 
ïðàêòèêóþùèõ âðà÷åé ðàçëè÷íûõ ñïåöèàëüíîñòåé, êîòîðûì íåáåç ðàç-
ëè÷íû ïðîáëåìû æåíñêîãî çäîðîâüÿ.

Ïðèãëàøàåì ïðàêòèêóþùèõ âðà÷åé è èññëåäîâàòåëåé, ðàáîòàþùèõ 
â ðàçëè÷íûõ îòðàñëÿõ ìåäèöèíû, ôàðìàêîëîãèè è äèàãíîñòèêè, 
ïðèíÿòü àêòèâíîå ó÷àñòèå â ðàáîòå íàä æóðíàëîì.

Áóäåì áëàãîäàðíû çà ëþáóþ ïîìîùü è ñîâåòû, êîòîðûå ïîçâîëÿò 
ñäåëàòü íàø æóðíàë èíòåðåñíåå, ëó÷øå, ïîçíàâàòåëüíåå!

Ãëàâíûé ðåäàêòîð æóðíàëà «Àð õèâ àêóøåðñòâà è ãèíåêîëîãèè 
èì. Â.Ô. Ñíå ãèðåâà», ïðîô. êàô. àêó øåð ñòâà è ãèíåêîëîãèè № 1 

ëå ÷åá íîãî ôàêóëü òåòà ÃÁÎÓ ÂÏÎ «Ïåð  âûé Ìîñ êîâ ñêèé 
 ãîñó äàð ñò âåí íûé ìåäèöèíñêèé óíè âåðñèòåò èì. È.Ì. Ñå÷åíîâà» 

Ìèí  çäðàâà Ðîñ ñèè 

Соснова Елена Алексеевна
Äèðåêòîð êëèíèêè àêóøåðñòâà è ãèíå êîëîãèè èì. Â.Ô. Ñíåãèðåâà, 

çàâ. êàô. àêóøåðñòâà è ãèíåêîëîãèè № 1 ëå÷åáíîãî ôàêóëüòåòà 
ÃÁÎÓ ÂÏÎ «Ïåð âûé Ìîñêîâñêèé ãîñó äàð ñò âåííûé ìåäèöèíñêèé 

óíèâåð ñè òåò èì. È.Ì. Ñå÷åíîâà» Ìèí çäðà âà Ðîññèè, ïðîô. 

Ищенко Анатолий Иванович

Äîðîãèå ÷èòàòåëè!
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СИНДРОМ ФЕТО-ФЕТАЛЬНОЙ ГЕМОТРАНСФУЗИИ
Бабушкин И.А.
ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России, 
119991, г. Москва
Д л я  к о р р е с п о н д е н ц и и : Бабушкин Игорь Александрович — студент VI курса, ЦИОП «Медицина будущего», babushkin_89@mail.ru

Развитие вспомогательных репродуктивных технологий привело к увеличению частоты многоплодных беременно-
стей, в том числе случаев монохориальной двойни. Особенностью монохориальности является образование шунтов 
между системами кровотока 2 плодов. Возникающая межплодовая гемотрансфузия может приводить к развитию 
синдрома фето-фетальной гемотрансфузии (СФФГТ).
Проведен анализ научной литературы по вопросу эпидемиологии, ранней диагностики и лечения СФФГТ в акушерской 
практике с целью оценки актуальности проблемы СФФГТ в сокращении перинатальной смертности монохориаль-
ных близнецов. Выявлено, что СФФГТ поражает 5—15% монохориальных близнецов на сроке <32 нед гестации. 
При отсутствии лечения смертность составляет 80—90%. Основными методами диагностики синдрома служат 
УЗИ, допплерография и МРТ. В качестве методов лечения СФФГТ наиболее часто используют амниоредукцию и 
селективную лазерную фотокоагуляцию сосудистых анастомозов. Выживаемость по крайней мере одного из плодов 
после лечения составляет 85—92%, обоих плодов — 44—70%. При возникновении послеоперационных осложнений 
выживаемость снижается до 29—88% для одного и 0—58% для обоих плодов.
Таким образом, показано, низкие показатели выживаемости требуют разработки новых методов диагностики и 
лечения, направленных на своевременное обнаружение и устранение причин развития СФФГТ.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: синдром фето-фетальной гемотрансфузии; перинатальная смертность; сосудистые ана-

стомозы; амниоредукция; лазерная фотокоагуляция; выживаемость.
Для цитирования: Архив акушерства и гинекологии им. В.Ф. Снегирева. 2015; 2 (1): 4—12. 

FETO-FETAL HEMOTRANSFUSION SYNDROME
Babushkin I.A.
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia, 19991
Address for correspondence: babushkin_89@mail.ru. Babushkin I.A.

The development of accessory reproductive technologies led to an increase in the incidence of plural pregnancies, including 
cases with monochorial twins. A specifi c feature of monochorial gestation is the formation of shunts between the circulation 
systems of the two fetuses. The resultant interfetal hemotransfusion can lead to the development of the feto-fetal hemotransfusion 
syndrome (FFHTS). Analysis of published data on the epidemiology, early diagnosis, and treatment of FFHTS indicates that 
the syndrome develops in 5—15% of monochorial twins at <32 weeks of gestation. The mortality in untreated cases reaches 
80—90%. Te main diagnostic methods are ultrasonography, dopplerography, and magnetic imaging. The therapies used most 
often are amnion reduction and selective laser photocoagulation of vascular anastomoses. The survival of at least one of the 
fetuses after therapy is 85—92%, of both fetuses 44—70%. In cases with postoperative complications the survival reduces to 
29—88% for one and 0—58% for both fetuses. Hence, poor survival parameters necessitate the development of new diagnostic 
and therapeutic methods for timely detection of the syndrome and elimination of its causes.
K e y  w o r d s: feto-fetal hemotransfusion syndrome; perinatal mortality; vascular anastomoses; amnioreduction; laser pho-

tocoagulation; survival.
Citation: Arkhiv Akusherstva i Ginekologii im. V.F. Snegiryova. 2015; 2 (1): 4—12. (in Russ.)

С давних времен человечество привлекала загадка 
многоплодной беременности. Как известно, при вына-
шивании 2 плодов и более к организму матери предъ-
являются особые требования, согласно которым все 
системы должны работать в усиленном режиме. По не-
которым данным, материнская заболеваемость и смерт-
ность при многоплодной беременности возрастают в 
3—7 раз и прямо коррелируют с порядком многопло-
дия. Практически всегда наблюдается обострение хро-
нических заболеваний со стороны матери, на 45% уве-
личивается риск развития преэклампсии и эклампсии, 

а формирование повышенного объема плацентарной 
массы («гиперплацентоз») способствует более агрес-
сивному течению данного осложнения. Перерастяже-
ние матки при многоплодии на 35—50% увеличивает 
риск наступления преждевременных родов или само-
произвольных выкидышей. Так, при двойне роды, как 
правило, наступают в срок 36—37 нед, при тройне — 
33,5 нед, при четверне — 31 нед. До 40% увеличивается 
риск перинатальных осложнений [1, 2]. 

Течение многоплодной беременности довольно ча-
сто осложняется задержкой роста одного из плодов, 
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его активности и, как следствие, еще большее повыше-
ние давления ведет к открытию поверхностных АА и 
VV межплодовых анастомозов и кровь сбрасывается 
обратно в систему донора. Данное динамическое рав-
новесие в обмене кровью поддерживается до тех пор, 
пока работают компенсаторные механизмы обоих пло-
дов. Врожденные или приобретенные дефекты сердца, 
стеноз легочной артерии, миокардит или окклюзия пу-
почных сосудов приводят к тому, что ток крови от пло-
да к плоду приобретает однонаправленный характер и 
возникает СФФГТ [3].

Для определения роли межплодовой гемоциркуля-
ции в возникновении синдрома было проведено иссле-
дование, включающее определение типа 131 плаценты 
монохориальных диамниотических близнецов. Из них 
105 были от близнецов, прошедших лечение лазером, 
а 26 — от близнецов без СФФГТ. При подсчете резуль-
татов были исключены 45 случаев вследствие фрагмен-
тации плацент. В итоге получены следующие данные:
1) тип А — плацента не имеет анастомозов — 0% слу-

чаев;
2) тип B — плацента содержит только глубокие AV-

анастомозы — 81% случаев;
3) тип C — плацента содержит только поверхностные 

АА- и VV-анастомозы — 1% случаев;
4) тип D — плацента содержит все виды анастомозов — 

18% случаев.
Это исследование отражает прямую корреляцию меж-

ду типом монохориальности плаценты и  случаями воз-
никновения СФФГТ. В 99% случаев заболевание возник-
ло при типе плацентации с глубокими AV-анастомозами, 
что доказывает их центральную роль в возник новении 
синдрома. В 1% случаев СФФГТ при типе С объясняется 
«факультативной» ролью поверхностных анастомозов в 
патогенезе патологии. При острой форме синдрома эти 
шунты также могут послужить источником сброса крови 
от плода-донора к плоду-реципиенту. В связи с этим при 
селективной лазерной абляции важно уда лять все функ-
ционирующие анастомозы между плодами.

Через глубокие AV-анастомозы кровь посредством 
сообщения с общим котиледоном направляется из ар-
терий одного плода в вены другого. При недостатке по-
верхностных AA- и VV-шунтов, количество которых 
должно быть достаточным для компенсации работы 
глубоких, гарантируется неравномерное распределе-
ние кровяного давления в сосудах обоих близнецов и 
как следствие однонаправленный ток определенного 
объема крови плода-донора в вены плода-реципиента. 
В свою очередь проведенные постнатальные исследо-
вания сосудов плаценты выявили тесную взаимосвязь 
между отсутствием АА поверхностных шунтов и воз-
никновением СФФГТ. На математической модели пла-
центарного кровотока была доказана исключительная 
роль этих сосудов в возникновении неравномерного 
тока крови через AV-шунты [3].
Клинические формы СФФГТ

СФФГТ встречается в 2 формах: острой и хрони-
ческой. Отдельно выделяют 2 особые формы СФФГТ: 

частота которой в 10 раз превышает таковую при одно-
плодной беременности и составляет при моно- и бихо-
риальной двойне 34 и 23% соответственно. Еще более 
выраженно эта зависимость проявляется при различных 
типах плацентации: 7,5% при монохориальной и 1,7% 
при бихориальной двойне. При многоплодной беремен-
ности возможно развитие специфических, не характер-
ных для одноплодной беременности осложнений: срос-
шиеся близнецы, внутриутробная гибель одного из пло-
дов, хромосомная патология одного из плодов, синдром 
фето-фетальной гемотрансфузии (СФФГТ) [2]. 

Синдром фето-фетальной гемотрансфузии впер-
вые был описан в Германии в 1882 г. акушером-гине-
кологом Фридрихом Шатцем (Friedrich Schatz, 1841—
1920), когда он сообщил о 3 случаях многоплодной бе-
ременности с сосудистыми анастомозами в плаценте. 
Особенности фенотипа близнецов Ф. Шатц охарактери-
зовал как результат гемодинамических изменений, свя-
занных с функцией обнаруженных шунтов, кровоток в 
которых он назвал «третьей циркуляцией». Гипотеза 
Ф. Шатца о плацентарном кровотоке между плодами на 
протяжении столетия являлась центральной в попытке 
объяснить развитие СФФГТ. 

Эпидемиология СФФГТ
Несмотря на предрасполагающие факторы в виде 

наличия системы межплодового плацентарного крово-
тока, СФФГТ встречается только в 1,7—6,9% случаев 
многоплодной беременности двойней или у 5—15% 
монохориальных близнецов до 32 нед гестации [3—8, 
9, 10, 11—13]. СФФГТ может также встречаться при 
большем количестве вынашиваемых плодов. Известно, 
что тройни составляют от 1 до 6% всех беременностей. 
Они могут быть трихориальными (40%), дихориальны-
ми (47%) или монохориальными (13%). При наличии 
моно- или дихориальной тройни СФФГТ может появ-
ляться у 2 или 3 плодов [3, 14].

Этиология СФФГТ
Гемодинамические изменения при СФФГТ могут 

быть замечены уже с 11—14-й недели [3]. Неоценимый 
вклад в диагностику вносит допплерография пупочной 
артерии донора и венозного протока реципиента.

Как известно из особенностей ангиоархитектоники 
монохориальных двоен, наличие анастомозов между си-
стемами кровотока плодов является обязательным фак-
тором в возникновении СФФГТ. Однако не у всех моно-
хориальных двоен возникает данная патология. Отсюда 
следует, что существуют факультативные факторы, спо-
собствующие развитию синдрома. К ним можно отне-
сти гемодинамические нарушения в системе кровообра-
щения одного из плодов, а также особенности генотипа 
близнецов. Так, в исследовании C.J. Marsit и соавт. [15] 
рассматривается возможное влияние эпигенетических 
факторов на развитие СФФГТ.

При нормальных условиях наблюдается обмен кро-
вью между плодами через систему плацентарных ана-
стомозов. Возникающий на фоне этого дисбаланс объе-
ма нивелируется работой сердца реципиента. Усиление 
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Она встречается примерно в 1 случае многоплодной 
беременности на 35 тыс. и поражает 1% пар монохори-
альных близнецов [6, 17—19]. По непонятным причи-
нам на определенном сроке гестации в сосудах одного 
из плодов (донора) повышается артериальное давление. 
Это вызывает раскрытие АА- и VV-анастомозов между 
системами кровообращения плодов и течение крови 
приобретает однонаправленный характер в сторону 
плода-реципиента. Как следствие, его сердце останав-
ливается, не справляясь с резко возросшей сопротив-
ляемостью нормальному кровотоку, и последний при-
обретает характер ретроградного. На допплерографии 
этот признак выявляется в виде обратного тока крови в 
пупочной артерии плода-реципиента. 

В результате многочисленных мальформаций и 
острой полиорганной недостаточности плод-реципиент 
погибает, однако его сосудистое русло не запустева-
ет, снабжаемое кровью посредством возросшей силы 
сокращений миокарда плода-донора. Таким образом 
сердце живого плода (донора) несет двойную нагруз-
ку, обеспечивая ток крови не только по сосудам самого 
плода, но и по системе анастомозов в сосуды мертвого 
близнеца (реципиента). Спустя некоторое время в рабо-
те перегруженного сердца возникает декомпенсация и 
второй плод погибает от явлений выраженной сердеч-
ной недостаточности.

Одной из атипичных форм течения хронического 
СФФГТ является TAPS (анемия/полицитемия близ-
нецов). При этой форме, несмотря на выраженную 
дискордантность в уровне гемоглобина и повышение 
уровня ретикулоцитов в крови донора, классические 
допплеро- и эхокардиографические признаки СФФГТ 
отсутствуют. Данное явление встречается на более 
поздних сроках гестации, и перинатальная смертность 
выражена в меньшей степени по сравнению с «класси-
ческим» хроническим СФФГТ. TAPS может быть диаг-
ностирована только постнатально [20, 21].

Патогенез СФФГТ

В результате гемодинамических нарушений у пло-
да-реципиента развивается гиперволемия. Повышен-
ный объем циркулирующей крови (ОЦК) способствует 
повышению почечного кровотока и усилению диуреза. 
Это ведет к возникновению полигидроамниона и повы-
шению внутриамниотического давления. В свою оче-
редь у плода-донора наблюдается абсолютно обратная 
картина: снижение ОЦК, гиповолемия, снижение пер-
фузии почек, олигурия вплоть до анурии, олигогидро-
амнион и снижение внутриамниотического давления. 

Полигидроамнион плода-реципиента является угро-
жающим беременности состоянием, которое может при-
вести к преждевременным родам или разрыву плодного 
яйца. Опасность же для акцептора представляют кар-
дио васкулярные осложнения, вызванные гиперволе-
мией. Перегрузка объемом ведет к рабочей гипертро-
фии, а затем к дилатации миокарда желудочков (чаще 
правого), функциональному стенозу трикуспидального 
клапана и, как следствие, к нарастанию признаков сер-

акардическую (акардия) и так называемую TAPS (Twin 
Anemia-Polycythemia Sequence — анемия/полицитемия 
близнецов). 

Хроническая форма СФФГТ возникает, как прави-
ло, в III триместре беременности, характеризуется об-
разованием полигидроамниона у акцептора (принима-
ющего кровь) и олигогидроамниона донора (отдающего 
кровь). При проведении УЗИ можно различить увели-
ченный мочевой пузырь акцептора и почти неразличи-
мый, а в ряде случаев полностью неразличимый, мо-
чевой пузырь донора. К этому добавляется ярко выра-
женная дискордантность в размерах и массе тела обоих 
близнецов.

Острая форма СФФГТ характеризуется внезапным 
перепадом кровяного давления в системе кровотока 
обоих близнецов и, как следствие, острой анемией од-
ного близнеца (донора) и острой полицитемией другого 
(акцептора). В отличие от длительно текущей хрониче-
ской формы острая возникает при начале схваток или 
в момент родов. Различают 2 разновидности острой 
формы СФФГТ: перинатальную и постмортальную. 
Перинатальная форма имеет следующую структуру. 
Сокращения матки и изменение положения тела обоих 
плодов, а следовательно, и перепады давления в систе-
ме трансплацентарного кровотока являются триггера-
ми раскрытия глубоких АВ-шунтов между плодами и 
быстрого сброса крови от одного плода (донора) к дру-
гому (акцептору). В тяжелых случаях это может при-
вести к гиповолемическому шоку донора и острой по-
лицитемии акцептора, требующих немедленного вме-
шательства врачей. Постмортальная форма острого 
СФФГТ возникает при внутриутробной гибели одного 
из плодов при начале схваток или на момент родов (ин-
транатальная смерть). Возникающие при этом резкие 
перепады давления в системах кровотока обоих близ-
нецов ведут к раскрытию глубоких АV-анастомозов 
и межплодовой гемотрансфузии от живого плода к 
мертвому. Это состояние является угрожающим жизни 
ребенка, так как развивающаяся в результате быстрой 
кровопотери острая анемия и гиповолемический шок 
могут привести к смерти второго плода.

В отличие от хронической формы СФФГТ острая 
форма может быть диагностирована только постна-
тально по высокой разнице в уровне гемоглобина обо-
их близнецов. Имеются данные, что в случаях коротко 
протекающей острой формы СФФГТ (например, при 
быстрых родах) благодаря еще не начавшейся гемоди-
люции крови уровень гемоглобина донора может на-
ходиться в пределах нормальных значений. А такие 
эхографические признаки, как поли/олигогидроамни-
он, разница в размерах и массе тела близнецов, отсут-
ствуют в связи с внезапностью возникающего острого 
процесса. В случае постмортальной формы СФФГТ вы-
живший близнец имеет 18—34% риск неврологических 
нарушений и 15% риск смерти в первые недели после 
рождения [10, 16].

Тяжелейшей формой СФФГТ является акардия 
(Twin Reversed Arterial Perfusion — TRAP-Sequenz). 
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дов исследования, в особенности УЗИ и допплерогра-
фии, сделали их главными в пренатальной диагностике 
CФФГТ. Результаты УЗИ помогают систематизировать 
очередность появления признаков СФФГТ у близнецов:

I этап — диагностика СФФГТ. СФФГТ является 
патологией течения монохориальной беременности и 
сонографически визуализируется как полигидроамнион 
одного плода и олигогидроамнион второго плода у диам-
ниотической двойни. В 16—26 нед гестации полигидро-
амниону соответствует величина вертикального карма-
на ≥ 8 см, олигогидроамниону — ≥ 2 см. Вертикальный 
карман (maximum vertical pocket — MVP) представляет 
наибольшее расстояние между полюсами амниона.

Монохориальность определяется визуализацией 
единственной плаценты с тонкой разделительной мем-
браной (с отсутствующим ламбда-признаком) между 
плодными пузырями близнецов.

Сложности визуализации. СФФГТ может развить-
ся при многоплодной беременности большего порядка 
(тройня и т.д.), при наличии по крайней мере 1 пары 
монохориальных близнецов. Что касается моноамни-
отической двойни, у которой из-за отсутствия разде-
лительной мембраны не образуется поли/олигогидро-
амнион, диагностическим критерием может служить 
разница в наполнении мочевого пузыря либо доппле-
рография. В случае возникновения ангидроамниона у 
плода-донора может наблюдаться феномен «stuck twin». 
В данном случае на УЗИ визуализируется плотное вдав-
ление плода-донора в стенку матки полигидроамнионом 
плода-реципиента. Однако в 15% случаев ангидроамни-
он плода-донора приводит к образованию иного феноме-
на, который визуализируется при УЗИ как «cocoon sign». 
В данном случае от плотного вдавления в стенку матки 
донора защищает разделительная мембрана, которая 
окутывает близнеца «словно кокон», способствуя тем са-
мым центральному расположению близнеца между дву-
мя порциями полигидроамниона реципиента.

II этап — определение стадии СФФГТ. Стадий-
ность СФФГТ, предложенная R. Quintero и соавт. в 
1999 г., основывается на следующих УЗИ-критериях 
(для всех стадий присутствует базовый критерий в 
виде полигидроамниона (MVP ≥ 8 см) / олигогидроам-
ниона (MVP ≥ 2 см)):

 ● I стадия — мочевой пузырь визуализируется;
 ● II стадия — мочевой пузырь не визуализируется (в 
течение 60 мин УЗИ);

 ● III стадия — изменение нормальной допплерографии: 
а) отсутствие или реверсия конечного диастолического 

тока в пупочной артерии (Absent or reverse end-dias-
to lic velocity in the umbilical artery — UA-AREDV);

б) реверсия кровотока в венозном протоке во время си-
столы предсердий (Reverse fl ow in the atrial contraction 
waveform of the ductus venosus — RFDV);

в) пульсирующий венозный ток в пуповине (Pulsatile 
umbilical venous fl ow — PUVF);

 ● IV стадия: водянка одного из близнецов (определя-
ется как гидроперикард, гидроторакс, анасарка);

 ● V стадия: гибель одного/обоих близнецов.

дечной недостаточности и антенатальной гибели плода. 
Возникающая у плода-донора гиповолемия приводит к 
снижению перфузии почек и ишемии паренхимы. При 
постмортальной гистологии почечной ткани типична 
картина ишемии канальцев и почечных телец.

У обоих плодов возникает большой риск невроло-
гических нарушений. При проведении томографии 
до 58% новорожденных, перенесших СФФГТ, имеют 
различные церебральные изменения: расширенные 
желудочки, внутрижелудочковые кровоизлияния, це-
ребральные кисты и др. Особенный риск представляет 
антенатальная гибель одного из плодов. Независимо от 
того, является ли умерший плод акцептором или доно-
ром, дальнейшее функционирование анастомозов мо-
жет привести к серьезной полиорганной патологии или 
гибели второго плода [3].

Существуют и другие патофизиологические меха-
низмы, обусловливающие комплексность причин воз-
никновения хронического СФФГТ. Проведенные по-
смертные исследования почек обоих плодов выявили 
дискордантность в уровне функционирования ренин-
ангиотензиновой системы. С помощью иммунногисто-
химических методов была установлена высокая актив-
ность ренина в почках плода-донора и низкая, а в ряде 
случаев не определяемая, активность ренина в почках 
плода-реципиента. Вероятно, недостаток перфузии со-
судов почек у плода-донора повысил активность ренина 
плазмы крови, что послужило триггером повышения 
активности ренин-ангиотензиновой системы. Возника-
ющий в результате этого ангиоспазм еще больше усу-
губляет почечный кровоток, тем самым замыкая пороч-
ный круг. Это приводит к еще большему уменьшению 
диуреза плода-донора. Помимо этого, выделяемый поч-
ками ренин через межплодовую АВ-гемотрансфузию 
достигает плода-реципиента и воздействует на его ре-
нин-ангиотензиновую систему, вызывая вазоконстрик-
цию, гипертензию и кардиальную дисфункцию. Гипер-
тензия и повышение ОЦК стимулируют выброс в кровь 
предсердного натрийуретического фактора, который, 
расширяя сосуды почек, усиливает их перфузию, тор-
мозит выработку ренина и повышает диурез плода-ре-
ципиента [22]. В исследовании R. Chadha и соавт. [23] 
была впервые рассмотрена возможность использова-
ния сывороточного прекурсора мозгового натрийуре-
тического фактора (N-terminal pro — Brain Natriuretic 
Peptide) как объективного показателя перегруженного 
миокарда плода-реципиента при СФФГТ.

Диагностика СФФГТ

Еще недавно в диагностике СФФГТ широко ис-
пользо вали показатель разницы в уровне гемоглобина 
> 5 г/дл при заборе пуповинной крови у еще не родив-
шихся близнецов, наличие гиперволемии плода-реци-
пиента и гиповолемии плода-донора, разницу в массе 
тела более 20% после рождения. Исследования 178 пар 
близнецов, проведенные Danskin и Neilson [3], выявили 
низкую информативность данных критериев. Внедре-
ние в практику современных инструментальных мето-
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Изменения, регистрируемые при помощи допплеро-
графии в венозном протоке, встречаются, как правило, 
у плода-реципиента. На поздних, III—IV, стадиях за-
болевания они проявляются в виде повышения индекса 
пульсации венозного протока с отсутствием или нали-
чием реверсии кровотока в нем во время систолы пред-
сердий, в то время как допплерография пупочной вены 
может быть не изменена либо будет показывать высо-
кую объемную скорость кровотока. Повышение давле-
ния в венозной системе плода-реципиента, вызванное 
хронической гиперволемией, визуализируется в виде 
гипертрофии правого желудочка и функциональной 
недостаточности трикуспидального клапана (30—50% 
наблюдений). В конечном счете это способствует раз-
витию функционального стеноза отверстия легочного 
ствола, которое замыкает порочный круг, что в скором 
времени приводит к сердечной недостаточности, сис-
темным отекам и антенатальной гибели плода при от-
сутствии лечения [3].

Некоторые исследования указывают на хорошую 
информативность допплероэхокардиографии как вспо-
могательного метода в выявлении СФФГТ на разных 
стадиях. Так, J. Stirnemann и соавт. показали, что 40% 
близнецов-реципиентов уже на I стадии СФФГТ по 
R. Quintero имеют нарушение функции сердца, ре-
гистрируемое в виде измененного индекса миокарди-
альной производительности справа. Эти данные под-
тверждаются результатами исследования R. Papanna 
и соавт., в котором через 48 ч после лазерной терапии 
была отмечена нормализация индекса миокардиальной 
производительности у близнецов-реципиентов [25].

Существует также так называемая интраопераци-
онная допплерография. Ее используют при проведении 
селективной лазерной абляции сосудистых анастомо-
зов. При проведении данного вмешательства допплеро-
графия помогает:

 ● идентифицировать тип вставления пуповины (цен-
тральный, парацентральный, краевой и оболочеч-
ный); 

 ● избежать повреждения сосудов матери введенным 
троакаром либо (в случае повреждения) обнаружить 
источник кровотечения;

 ● в режиме реального времени оценить функцию си-
стем кровообращения обоих плодов.
Постоперационная допплерография используется 

для контроля результатов проведенной терапии. Уже 
через несколько часов после селективной лазерной 
абляции сосудов наблюдаются нормализация кровото-
ка в венозном протоке, снижение венозного давления, 
исчезновение регургитации крови через правое пред-
сердно-желудочковое отверстие (50—60% случаев). 
В пупочной вене плода-реципиента регистрируется 
снижение скорости кровотока [3].

Уникальной новинкой в пренатальной диагностике 
аномалий многоплодной беременности является маг-
нитно-резонансная томография (МРТ). Этот метод ис-
следования практически сразу занял лидирующую по-
зицию в диагностике аномалий плода, не совсем четко 

III этап — интравагинальное ультразвуковое 
определение длины цервикального канала. Уменьше-
ние этого показателя < 2,5 см может свидетельствовать о 
механическом перерастяжении матки полигидро ам нио -
ном либо о повышенной активности миометрия, ко торая 
ведет к преждевременным родам либо к выкидышу.

IV этап — «Preoperative mapping» — определе-
ние топографии разделительной мембраны и направ-
ления отходящих от нее сосудистых анастомозов для 
выбора оптимального доступа при выполнении по-
следующего хирургического вмешательства. Данный 
этап особенно важен для пациенток с расположени-
ем плаценты по задней стенке матки, чтобы предот-
вратить неумышленную септостомию (unintentional 
septostomy). Положение разделительной мембраны, 
как правило, соответствует положению плода-донора 
(косое, поперечное, продольное) и легко определяет-
ся при наличии «stuck twin». Ее визуализация может 
быть осложнена при I стадии СФФГТ с наличием фе-
номена «cocoon sign» [3].

Роль допплерографии в диагностике СФФГТ. 
В 1999 г. с введением сонографической классифика-
ции стадий СФФГТ работа R. Quintero и соавт. внес-
ла существенные коррективы в раннюю диагностику 
этого синдрома. В настоящее время допплерография 
является обязательным методом исследования для бе-
ременных, которым был поставлен диагноз СФФГТ. 
Как было отмечено ранее, использование допплерогра-
фии позволяет уже на 16—26-й неделе гестации опре-
делить патологические изменения в организмах обоих 
близнецов. Помимо этого, поступают новые данные, 
указывающие на значимость периодического УЗИ жен-
щин с монохориальной двойней в выявлении СФФГТ на 
ранних стадиях (допплерография — 1 исследование / 14 
дней, начиная с 10—12-й недели гестации, т.е. с момен-
та установления монохориальности, и ЭхоКГ плодов в 
срок 12, 20, 28 и 32 нед) [9, 12, 13, 21]. Не менее интересно 
исследование R. Yamamoto и соавт., демонстрирующее 
важность разности объемов амниотической жидкости 
(amniotic fl uid discordance — AFD) монохориальных 
близнецов более 4 см как показателя риска возможного 
развития СФФГТ [24]. III стадия заболевания характе-
ризуется серьезными аномалиями кровотока в пупоч-
ной артерии и венозном протоке. Изменение конечного 
диастолического тока в пупочной артерии встречается, 
как правило, у плода-донора. Главной причиной этого 
являются гиповолемия и сужение сосудов плода-донора, 
вызванные компенсаторными механизмами поддержа-
ния артериального давления. При этом допплерография 
средней мозговой артерии и венозной системы обычно 
не регистрирует отклонения от нормы. Изменение ко-
нечно-диастолического тока в пупочной артерии может 
возникнуть также при малом значении индивидуальной 
плацентарной массы в результате неправильного рас-
положения сосудистого экватора (разделительной мем-
браны). Данное утверждение косвенно подтверждается 
возможным рецидивом регистрируемых изменений в 
25—50% случаев после лазерной терапии.
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сти от выбранного вида дренирования к пункционной 
игле присоединяется дренажная система (трехходовой 
инфузионный краник со шприцем и емкостью для сбо-
ра амниотической жидкости либо трубка электронно-
го вакуумного дренажа). Далее аспирация жидкости 
проводится либо по AFI, равному 100 мл/1 см до MVP 
5—6 см (серийный амниоцентез), либо в максимально 
возможном объеме (агрессивный амниоцентез).

Уменьшение количества амниотической жидко-
сти в полигидроамнионе улучшает перфузию сосудов 
обоих плодов, в 2 раза снижает риск выкидыша или 
преждевременных родов и тем самым снижает вероят-
ность появления осложнений СФФГТ, в том числе ан-
тенатальную смертность. В различных исследованиях 
было доказана роль амниоцентеза в увеличении сроков 
вынашивания плодов. Однако этот способ лечения не 
устраняет причину СФФГТ. Функционирующая гемо-
трансфузия между плодами через некоторое время по-
требует очередного амниоцентеза. Количество ослож-
нений после этой процедуры колеблется от 1,5 до 4,6% 
при проведении однократного амниоцентеза и от 3,2 до 
6% при проведении повторных процедур. Существует 4 
основных осложнения, связанных с процедурой: разрыв 
плодного пузыря (амниорексис), инфицирование плода, 
отслойка плаценты, антенатальная гибель плода [3].

Септостомия. Суть этого метода состоит в искусст-
венном создании моноамниотической полости у диам-
нио тических близнецов. Под контролем УЗИ специаль-
ную иглу с толстым просветом вводят возле межплодной 
перегородки, при этом в последней создается отверстие, 
соединяющее амниотические полости обоих близнецов, 
что, в свою очередь, ведет к выравниванию в них дав-
ления жидкости. Как и в первом случае, данный метод 
лечения не является этиотропным, хотя и требует одно-
кратного использования в отличие от амниоредукции. 
Для сравнения данных 2 методик было проведено ис-
следование, включавшее 73 беременных с СФФГТ. По 
результатам лечения обе методики показали 78% (ам-
ниоредукция) и 80% (септостомия) выживаемости по 
крайней мере одного близнеца. Однако высокий риск 
перекрута пуповин псевдомоноамниотических близне-
цов послужил причиной отказа от использования дан-
ной процедуры в пользу амниоредукции [3].

Селективная лазерная фотокоагуляция сосудов с 
использованием Neodymium (Nd): Yttrium-Aluminium-
Garnet (YAG) Laser. Основным принципом данного 
вмешательства является физическое прерывание сосу-
дистых анастомозов, что ведет к устранению процесса 
межплодовой гемотрансфузии. Оперативная техника 
позволяет выявить все плацентарные сосудистые ана-
стомозы и провести их облитерацию. Лазерная фотоко-
агуляция сосудов с использованием Nd:YAG-Laser была 
впервые предложена De Lia в конце 80-х годов. Первая 
операция включала выполнение ограниченной лапаро-
томии и введение троакара и эндоскопа для выполнения 
фетоскопии. К сожалению, технически первые вмеша-
тельства не подразумевали предварительную иденти-
фикацию плацентарных сосудистых анастомозов. Коа-

отображаемых с помощью ультразвука либо имеющих 
свою уникальную МР-картину. При выполнении МРТ 
на монохориальных близнецах типичными признаками 
СФФГТ являются дискордантность в размерах плодов, 
определение поли/олигогидроамниона, наполненность 
мочевого пузыря, патологические изменения в мозге 
(церебральные кисты, внутрижелудочковые кровоиз-
лияния, некроз и атрофия белого вещества), феномен 
«stuck twin», топография разделительной мембраны, 
картирование сосудистого экватора монохориальной 
плаценты [19]. 

Лечение СФФГТ

Существуют различные способы лечения СФФГТ: 
консервативное лечение, селективное умерщвление од-
ного из плодов (селективный фетоцид), септостомия, 
амниоредукция (амниоцентез с дренированием амнио-
тической жидкости) и фетоскопическая лазерная абля-
ция плацентарных сосудов. Последние 2 способа наи-
более используют наиболее часто.

Консервативное лечение вызывает скорее истори-
ческий интерес. До внедрения в практику более эф-
фективных радикальных методов терапию СФФГТ 
проводили кортикостероидными препаратами (индо-
метацин) и сердечными гликозидами (дигоксин). Их 
использование объяснялось благоприятным действием 
на гемодинамику плода-реципиента и профилактикой 
антенатальной гибели последнего от декомпенсиро-
ванной сердечной недостаточности (дигоксин), а также 
снижением продукции амниотической жидкости (ин-
дометацин). В настоящий момент данный метод не ис-
пользуют в связи с недоказанной эффективностью.

Амниоредукция (амниоцентез с дренированием 
амниотической жидкости) является технически про-
стой процедурой, однако требует четкого соблюдения 
правил асептики и антисептики, выбора механизма 
дренирования (аппаратом или вручную), определе-
ния объема дренируемой жидкости с оценкой уровня 
MVP или индекса амниотической жидкости (amniotic 
fl uid index — AFI) с целью минимизации возможных 
осложнений. Не менее важно комфортное расположе-
ние пациентки на столе. Для этого необходимо разме-
стить ее в положение на спине, со слегка ротированным 
вбок корпусом для предотвращения возможной аорто-
кавальной компрессии, подложив под ноги и спину по-
душку. Незадолго до начала процедуры беременной сле-
дует ввести препарат бензодиазепинового ряда, который 
успокоит ее и минимизирует движения плода, послед-
ние могут осложнить проведение амниоредукции.

Место прокола определяют вдали от разделитель-
ной мембраны, чтобы избежать повреждения сосу-
дистого экватора, также следует опасаться транспла-
центарного прохода иглы и повреждения стенки мат-
ки. Как правило, для этого используют спинальную 
18-мерную пункционную иглу. Под контролем УЗИ, 
предварительно обколов кожу и глубже расположенные 
ткани анестетиком, вводят пункционную иглу в по-
лость ам ниона близнеца-акцептора. Далее в зависимо-
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пределах амниотической полости затрудняет отобра-
жение ультразвука. Кроме того, газ может вызвать от-
слойку плодных оболочек от стенки матки, ведущую к 
коллапсу амниотической полости. Наконец, эвакуация 
газа может быть также затруднительной и маленькие 
пузырьки могут остаться в амниотической полости, в 
дальнейшем затрудняя ультразвуковую визуализацию. 
Однако газовая среда является средой выбора при по-
мутнении амниотической жидкости вследствие раз-
вившегося кровотечения, кровотечения при проведе-
нии прошлых амниоцентезов, избыточного количества 
смазки и т.д. В этом случае маленький газовый пузырь 
может использоваться для идентификации сосудистых 
анастомозов, невидимых через мутную жидкость. 
Пузырь может быть помещен книзу от анастомозов с 
боковым наклоном операционного стола. При этом эн-
доскоп помещают в газо/водную среду, где в пределах 
газового пузыря возможна коагуляция ранее иденти-
фицированных анастомозов, невидимых через мутную 
амниотическую жидкость.

При помутнении амниотической жидкости для нор-
мальной визуализации сосудистых анастомозов ис-
пользуют также проточно-промывное дренирование 
амниотической полости раствором Рингера, лактатом 
по Хартману (натрия лактата раствор сложный [калия 
хлорид + кальция хлорид + натрия хлорид + натрия 
лактат]) или 0,9% соляным раствором. Существуют 
3 способа проточно-промывного дренирования:
1) только через ирригационную трубку, которая встав-

ляется в троакар и под контролем УЗИ направляется 
в амниотический карман. Данная трубка позволяет за 
1 раз дренировать 300—500 мл амниотической жид-
кости и заменить ее тем же раствором Рингера, лак-
татом или 0,9% раствором хлорида натрия. Качество 
жидкости может быть оценено визуально через про-
зрачный шланг трубки;

2) через ирригационную трубку с одновременной аспи-
рацией жидкости через боковой порт троакара;

3) через введенный в троакар эндоскоп, аспирация 
при этом производится через боковой порт троака-
ра. Любой из вышеуказанных способов позволяет 
дренировать амниотическую полость со скоростью 
2250 мл/мин, не изменяя при этом объем жидкости 
в амнионе. Несмотря на высокую скорость очистки, 
может потребоваться до 45 мин, прежде чем среда ста-
нет достаточно прозрачной для проведения основной 
процедуры. Точное определение количества вливае-
мой и аспирируемой жидкости возможно при исполь-
зовании специальных насосов проточно-промывного 
дренирования, у которых имеется цифровой дисплей 
с указанием объема и скорости дренирования. 
Для фетоскопии используют гибкие оптоволокон-

ные эндоскопы диаметром трубки 3,3 мм.
Для фотокоагуляции используют Nd:YAG-Laser 

с длиной волны 1064 нм. Особенностью этого лазера 
является способность передавать энергию через жид-
кую среду. Основу лазера составляет твердый кристалл 
иттрия-алюминиевого граната (YAG) с добавлением 

гуляции подвергали сосуды, которые обозначались как 
«подозрительные». В 1995 г. Ville и соавт. сообщили о 
собственном опыте использования лазерной терапии. 
Их техника включала коагуляцию всех сосудов, пере-
секающих разделительную мембрану. Действительно, 
большая часть сосудистых анастомозов располагалась 
в области сосудистого экватора и пересекала его. Од-
нако многие неанастомозирующие сосуды могли также 
пересекать сосудистый экватор и, как следствие, быть 
потенциально пересечены. Нередко анатомическое рас-
положение разделительной мембраны на поверхности 
плаценты не соответствует расположению сосудисто-
го экватора. При этом разделительная мембрана может 
содержать нормальные сосуды одного из плодов (чаще 
донора), прерывание которых может привести к его 
смерти. Данное обстоятельство послужило внедрению 
в практику обязательной идентификации сосудов, во-
влеченных в СФФГТ.

В итоге, в 1998 г. R. Quintero предложил новую тех-
нику лазерной терапии — селективную лазерную фо-
токоагуляцию сосудистых анастомозов (selective laser 
photocoagulation of communicating vessels — SLPCV) и 
методику ее проведения. Согласно данной методике, 
глубокие AV-анастомозы идентифицируются на по-
верхности плаценты. Важным критерием является то, 
что дистальный конец артерии одного из зародышей не 
дублируется возвращающейся веной. Вместо этого вена 
при выходе из котиледона направляется к другому за-
родышу. Систематический анализ сосудистого экватора 
позволяет раскрыть глубокие AV-анастомозы типа «до-
нор-реципиент» или «реципиент-донор», независимо от 
их отношения к разделительной мембране. Поверхност-
ные AA- и VV-анастомозы легко идентифицируются по 
их протяженности между двумя пуповинами без внедре-
ния в плаценту. На настоящий момент данная методика 
является мировым стандартом терапии СФФГТ.

Для проведения селективной лазерной фотокоагу-
ляции требуется соответствующее техническое сопро-
вождение. Идеальным было бы проведение операции 
как при стандартной лапароскопии, т.е. использование 
в качестве нагнетающей среды СО2. Действительно, 
визуализация в газовой среде превосходит последнюю 
в жидкости. Работа в условиях газовой среды также 
была бы выгодна в случае возникновения кровотече-
ния и позволила бы использовать электрохирургиче-
ский СО2-лазер или иное стандартное хирургическое 
лазерное оборудование. Углекислый газ наиболее 
широко используется в лапароскопии, потому что он 
не поддерживает горение и при необходимости легко 
всасывается в кровь. Однако использование СО2 при 
операции беременной через 30 мин приводит к ацидозу 
плода. По-видимому, зародыши не способны в доста-
точной мере поддерживать газовый гомеостаз и быстро 
нивелировать развившийся ацидоз. Использование 
закиси азота не приводит к образованию эмбриональ-
ного ацидоза, однако поддерживает горение, что неже-
лательно в хирургии беременных. В связи с этим СО2 
остается основной газовой средой. К сожалению, газ в 
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ждевременные роды. В целом метод селективной лазер-
ной фотокоагуляции сосудистых анастомозов способ-
ствует 85—92% выживания по меньшей мере одного из 
близнецов независимо от стадии синдрома. Напротив, 
вероятность выживания второго плода колеблется от 44 
до 68% и зависит от степени тяжести СФФГТ [3].

Выше было отмечено, что селективная лазерная 
фотокоагуляция сосудистых анастомозов является 
методом выбора в терапии СФФГТ. Однако в случае 
возникновения несовместимых с жизнью аномалий 
развития у одного из близнецов либо при неэффектив-
ности лазерной терапии нередко применяют методику 
селективного фетоцида — целенаправленного умерщ-
вления аномального близнеца. Важной особенностью 
данной процедуры при монохориальном типе плацен-
тации является прерывание притока крови к одному из 
плодов, сохраняя при этом приток крови ко второму. 
R. Quintero и соавт. впервые описали успешно про-
веденную окклюзию сосудов пуповины при лечении 
акардии у монохориальных близнецов. Эта техника 
была в дальнейшем расширена для лечения других ос-
ложнений монохориальных беременностей, включая 
СФФГТ III—IV стадии с несовместимыми для жизни 
аномалиями одного из плодов, водянкой и критически-
ми изменениями на допплерографии. Умбиликальная 
окклюзия требует доступа к амниотической полости 
нежизнеспособного близнеца. Этот доступ может быть 
осложнен наличием олигогидроамниона.

Существуют 2 метода умбиликальной окклюзии: пе-
ревязка пуповины (umbilical cord ligation — UCL); фото-
коагуляция пуповины (umbilical cord photocoagu la tion — 
UCP). Более ранние методы селективного фетоцида: 
эмболизация сосудов пуповины или введение тромбо-
генных веществ — в настоящий момент не используют-
ся в связи с высоким риском повреждения второго близ-
неца через функционирующие межплодовые анастомо-
зы. Процедуру выполняют под местной анестезией через 
3,5-миллиметровый троакар, который проводят в амни-
отическую полость через 1—2-миллиметровый кожный 
разрез под непрерывным контролем УЗИ-допплерогра-
фии. После эндоскопической визуализации пуповины 
плода через второй порт либо через рабочий канал эн-
доскопа с помощью полуавтоматического сшивателя 
(1-й метод) или Nd:YAG-Laser мощностью 20—40 Вт (2-й 
метод) выполняют окклюзию пуповины. Прекращение 
поступления крови через пуповину регистрируют с по-
мощью интраоперационной допплерографии. В настоя-
щий момент рассматривается возможность внедрения в 
практику нового метода умбиликальной окклюзии — 
ультразвукового пересечения пуповины. 

Главными осложнениями всех хирургических 
методов лечения СФФГТ являются преждевременный 
разрыв плодных оболочек, кровотечение в полость ам-
ниона или плацентарная гематома, преждевременная 
отслойка плаценты, преждевременные роды, ослож-
нения со стороны матери (эмболия околоплодными 
водами, кровотечение в результате преждевременной 
отслойки плаценты). Выживаемость по крайней мере 

земного элемента неодимия (Nd), который производит 
свет. Nd:YAG-Laser вызывает глубокую коагуляцию 
ткани. В зависимости от калибра коагулируемого сосу-
да желаемый эффект достигается 1—3-секундным воз-
действием на ткань мощностью 15—30 Вт. В случае ко-
агуляции крупных анастомозов мощность воздействия 
увеличивают до 40 Вт. Однако здесь требуется прояв-
лять осторожность, так как сильный кровоток служит 
теплоотводом, снижая мощность лазера и тем самым 
гемостаз. Для безопасности наконечник волокна разме-
щают в пределах 1 см от места воздействия. Большин-
ство лазерных волокон заканчивается прижигающим 
концом (end-fi ring laser), однако при переднем располо-
жении плаценты часто используют лазерное волокно 
с прижигающей стороной, расположенной сбоку (side-
fi ring laser). Диаметр этого волокна слишком велик для 
прохождения через оперативный канал и требуется до-
полнительный порт.

Перед операцией беременную размещают на опе-
рационном столе в положении на спине, с возможно-
стью бокового наклона при возникновении симптомов 
сдавления нижней полой вены. Проводят регионарную 
анестезию и катетеризируют мочевой пузырь. Затем 
под контролем УЗИ-допплерографии через кожный 
разрез в полость матки, а далее в полость амниона вво-
дят троакар. Интраоперационная допплерография по-
зволяет избежать травмирования крупных сосудов при 
проведении прокола миометрия. Амниоцентез должен 
происходить быстро, чтобы избежать растяжения мем-
бран. При необходимости проводят отбор проб на гене-
тический и бактериологический анализ, проточно-про-
мывное дренирование полости амниона.

При выполнении SLPCV необходимо придержи-
ваться 3-шаговой схемы: 1) диагностическая фетоско-
пия с идентификацией индивидуальных зон перфузии 
каждого плода, с определением сосудистых анасто-
мозов; 2) непосредственно коагуляция обнаруженных 
шунтов; 3) осмотр коагулированных сосудов на пред-
мет кровотечения, проведение повторной коагуляции 
при необходимости и диагностический осмотр амнио-
тической полости и элементов плода.

Операция заканчивается амниоредукцией, после 
которой под контролем ультразвука производят удале-
ние троакара. При отслойке плаценты или выраженном 
кровотечении из сосудов матки проводят лапаротомию 
с выполнением хирургического гемостаза. В норме 
кровотечение незначительное и останавливается через 
5—10 мин после наложения повязки или дермабонда 
(кожного клея). Боковой наклон пациентки также спо-
собствует быстрой остановке кровотечения. 

Самое частое осложнение процедуры — разрыв 
плодного пузыря, который возможен в первые 3 нед по-
сле вмешательства. При отсутствии лечения СФФГТ 
смертность составляет 80—90%. Этот показатель зави-
сит от тяжести течения и срока беременности и большей 
частью объясняется развитием таких осложнений, как 
разрыв плодного пузыря, антенатальная смерть плода, 
преждевременная отслойка плаценты, выкидыш и пре-
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одного из плодов после хирургического лечения со-
ставляет 86—92%, обоих плодов — 50—70%. При воз-
никновении послеоперационных осложнений выжива-
емость существенно снижается и составляет 29—88% 
для одного и 0—58% для обоих плодов. Данные коле-
бания объясняются различными типами возможных 
осложнений и связанным с ними риском для жизни од-
ного или обоих плодов [3, 12, 13].

Довольно интересные результаты дают хирургиче-
ские методы лечения СФФГТ у близнецов третьего по-
рядка. S. Peeters и соавт. в своей работе демонстрируют 
метаанализ 132 случаев СФФГТ у ди- (105 случаев) и 
монохориальных (27 случаев) триплетов за период с 
1990 по 2010 г.:

 ● I стадия СФФГТ по R. Quintero: монохориальные 7% 
(2/27), дихориальные 2% (2/105);

 ● II стадия СФФГТ по R. Quintero: монохориальные 
15% (4/27), дихориальные 23% (24/105);

 ● III стадия СФФГТ по R. Quintero: монохориальные 
45% (12/27), дихориальные 68% (72/105);

 ● IV стадия СФФГТ по R. Quintero: монохориальные 
33% (9/27), дихориальные 7% (7/105).
Согласно полученным данным, перинатальная вы-

живаемость как минимум одного близнеца в моно- и 
дихориальных тройнях после проведенного лечения 
составила 70% (19/27) и 91% (96/105) соответственно 
(p = 0,004). Выживаемость всех близнецов в моно- и 
дихориальных тройнях составила 51% (38/75) и 76% 
(220/291) соответственно (p = 0,018). Средний геста-
ционный возраст близнецов составил 28 нед (интер-
вал 18—40 нед) у монохориальных и 31 нед (интервал 
20—39 нед) у дихориальных триплетов (p = 0,016). Вы-
живаемость дихориальных триплетов в группе SLPCV 
была значительно выше по сравнению с группами ам-
ниоредукции или селективного фетоцида (p = 0,007). 
Неонатальная смерть в течение 4 нед после рождения 
составила 8% (6/75) у монохориальных триплетов и 8% 
(24/291) у дихориальных триплетов (p несущественно) 
[14]. Исследование D.L. Vanderbilt и соавт. демонстриру-
ет снижение показателей риска неврологических ослож-
нений у близнецов с СФФГТ после лазерной терапии до 
10,8—19% [11].

Таким образом, несмотря на развитие современной 
науки и медицины, в этиологии, патогенезе и лечении 
данного синдрома все еще остается много вопросов. 
Как и прежде, остро стоит проблема ранней диагно-
стики СФФГТ. Но прогресс не стоит на месте. По все-
му миру ведутся исследования и предлагаются новые 
методики диагностики и лечения СФФГТ. Цена побе-
ды над этой патологией — жизнь и здоровье ребенка. 
Дети — наше будущее, и за него мы должны бороться, 
прилагая все возможные усилия и средства.
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Обзор зарубежной литературы освещает вопросы эффективности терапии миомы матки. Представлены резуль-
таты рандомизированных исследований по оценке эффективности и безопасности применения комбинированных 
оральных контрацептивов, агонистов и антагонистов гонадотропин-рилизинг гормона, селективных модуляторов 
рецепторов прогестерона, антипрогестинов. Обсуждаются данные эффективности проведения эмболизации сосу-
дов и магнитотерапии.
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The effi ciency of therapies for uterine myoma is discussed. The results of randomized studies of the effi ciency and safety of 
combined oral contraceptives, gonadotropin releasing hormone agonists and antagonists, progesterone receptor selective 
modulators, and antiprogestins are presented. The effi ciency of vascular embolism and macgnetic therapy are discussed.
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В настоящее время наблюдается неуклонный и 
весьма интенсивный рост частоты доброкачествен-
ных новообразований тела матки, которые занимают 
3-е место в структуре гинекологических заболеваний. 
В репродуктивном возрасте миома матки выявляется с 
частотой до 40%, не только оказывая влияние на каче-
ство жизни женщины, но и ограничивая ее репродук-
тивный потенциал [1]. Несмотря на достаточно боль-
шой клинический опыт терапии миомы матки, эффект 
от лечения часто оказывается неполным, заболевание 
прогрессирует, что требует радикального хирургиче-
ского лечения. В связи с этим поиск наиболее доступ-
ных и высокоэффективных методов терапии имеет 
большое практическое значение.

Большинство фармакологических препаратов, заре-
гистрированных для терапии миомы матки, оказывает 
лечебный эффект только на фоне их применения с бы-
стрым прогрессированием заболевания после отмены. 
Кроме того, ряд развивающихся побочных эффектов 
ограничивает широкое применение данных препаратов 
у женщин в репродуктивном возрасте [1]. 

При бессимптомном течении заболевания допусти-
ма выжидательная тактика без назначения лекарствен-
ных препаратов. Проведение профилактической тера-
пии с целью исключения возможных осложнений не 
рекомендуется. Исключение составляют субмукозная 

локализация узлов для женщин, планирующих бере-
менность, и субсерозная локализация узлов больших 
размеров, которые могут нарушать уродинамику и спо-
собствовать развитию гидронефроза. В этих случаях 
профилактическое лечение может предотвратить невы-
нашивание беременности и развитие обтурационной 
непроходимости мочевых путей.

Основной задачей терапии является облегчение 
симптомов миомы матки (аномальное маточное кро-
вотечение, боль, давление) [2]. Характер лечения 
определяется выраженностью клинической симпто-
матики, размерами и расположением миоматозных 
узлов, возрастом, а также репродуктивными планами 
пациентки. Учитывая возможность спонтанного ре-
гресса миом в послеродовом и постменопаузальном 
периодах, для данных групп пациенток допустима вы-
жидательная тактика [3]. При метроррагиях на фоне 
миомы матки обязательным является ежегодное ис-
ключение гипотиреоза и нарушений свертывающей 
системы крови.

Медикаментозная терапия эффективна у 75% паци-
енток с метроррагией, однако неоднозначна в долго-
срочной перспективе. Данные систематического обзора 
показали, что на фоне пероральной терапии симптом-
ной миомы матки почти 60% женщин подверглись опе-
рации в течение последующих 2 лет [3].
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атрофии эндометрия и, таким образом, уменьшают объ-
ем менструальных кровотечений. Их можно применять 
для лечения легких симптомов миомы матки, особенно 
у женщин, которые нуждаются в контрацепции. Также, 
по данным когортных исследований, использование 
прогестеронсодержащих препаратов связано с умень-
шением риска развития лейомиомы в будущем [4, 6].

Преимуществом применения КОК и прогестерон-
содержащих препаратов является непрерывное воз-
действие низких доз гормонов, оказывающих минимум 
побочных эффектов и приемлемых для женщин репро-
дуктивного возраста.

Агонисты гонадотропин-рилизинг гормона
Агонисты гонадотропин-рилизинг гормона 

(аГнРГ) — наиболее эффективные лекарственные 
средства в терапии миомы матки. Эти препараты на на-
чальном этапе вызывают повышение высвобождения 
гонадотропинов с последующей десенсибилизацией и 
угнетением чувствительности к гонадотропинам, при-
водя к развитию гипогонадотропного гипогонадизма. 
На фоне их применения у большинства пациенток раз-
вивается аменорея, а также отмечается существенное 
уменьшение (от 35 до 60%) размеров матки в течение 
3 мес с момента начала терапии [7]. Однако после пре-
кращения курса лечения отмечается быстрое возоб-
новление менструаций. На фоне использования аГнРГ 
развивается медикаментозная менопауза со всеми про-
явлениями климактерического синдрома. Потеря кост-
ной массы и развитие остеопороза происходят только 
после длительного (более 12 мес) использования пре-
паратов. Отмечено, что у пациенток с эндометриозом 
применение аГнРГ более 12 мес приводит к снижению 
костной плотности на 6% с восстановлением только 3% 
после прекращения терапии [8]. 

В связи с выраженными побочными эффектами 
аГнРГ данные препараты используют в основном в ка-
честве предоперационной терапии в течение 4—6 мес. 
Уменьшение размеров матки способствует снижению 
объема интраоперационной кровопотери, а также рас-
ширяет возможности для проведения малоинвазивной 
хирургии или влагалищного доступа. В случае от-
сутствия уменьшения размеров миомы матки на фоне 
3 мес применения аГнРГ дальнейшее использование 
этого препарата нецелесообразно. Аналогичным об-
разом лечение миомы матки размерами менее 2,8 см 
перед операцией нецелесообразно.

Побочные эффекты от длительного применения го-
надолиберинов могут быть сведены к минимуму при 
одновременном проведении терапии низкими дозами 
эстрогена и прогестина [8]. Агонисты ГнРГ могут ис-
пользоваться для краткосрочной терапии у пациенток 
в перименопаузальном периоде при наличии противо-
показаний к хирургическому лечению [8]. FDA одобри-
ло использование лейпролина и препаратов железа у 
женщин с миомой матки, но не для лечения опухоли, 
а только в качестве предоперационной подготовки. Те-
рапевтически эквивалентными вариантами являются 

Гормональная терапия
Использование комбинированных оральных кон-

трацептивов (КОК) и прогестеронсодержащих препа-
ратов имеет ограниченную эффективность в лечении 
миомы матки. Эти препараты можно применять в ле-
чении пациенток с выраженными менструальными 
кровотечениями и дисменореей. Есть данные, что ис-
пользование КОК эффективно в качестве профилакти-
ки развития миомы матки, однако при их назначении 
пациенткам моложе 16 лет отмечено увеличение риска 
развития миомы в старшем репродуктивном возрасте 
[4]. Кроме того, доказано, что на фоне применения КОК 
уменьшается риск появления новых миоматозных уз-
лов, но возможно увеличение размеров уже существу-
ющих. Имеет значение и способ введения стероидных 
гормонов — перорально, трансдермально или местно, 
что также может оказывать влияние на прогрессирова-
ние и рост миом.

Эстроген-гестагенные контрацептивы
Препараты для терапии миомы матки официально 

не зарегистрированы, и многие исследователи полага-
ют, что их применение противопоказано для данной 
группы больных. Однако клинический опыт показыва-
ет, что у некоторых женщин с выраженными менстру-
альными кровотечениями на фоне миомы применение 
КОК позволяет добиться значительного клинического 
улучшения благодаря развитию атрофии эндометрия. 
Однако, если не получается добиться клинического 
улучшения на фоне применения одной формы КОК, 
нецелесообразны смена эстроген-гестагенных препа-
ратов, а также использование различных способов их 
введения [4].

При использовании вагинального кольца (Нова-
Ринг) в локальном кровотоке отмечается более высокая 
концентрация стероидных гормонов, что может приво-
дить к увеличению размеров миомы.

Левоноргестрел-рилизинг внутриматочная система
В настоящее время не проведены рандомизиро-

ванные исследования по оценке эффективности при-
менения левоноргестрел-рилизинг внутриматочной 
системы для лечения меноррагии, связанной с миомой 
матки. Обсервационные исследования и систематиче-
ские обзоры показали, что на фоне применения вну-
триматочной спирали Мирена отмечается уменьшение 
размеров матки и объема менструальной кровопотери 
[5]. Согласно рекомендациям Управления по контро-
лю за пищевыми продуктами и лекарственными пре-
паратами США (Food and Drug Administration — FDA), 
левоноргестрел-рилизинг система зарегистрирована в 
качестве средства для терапии маточных метроррагий 
на фоне миомы матки.

Прогестеронсодержащие импланты, инъекции и 
таблетки, как и КОК, могут применяться пациентками 
с миомой матки. Однако необходимо учитывать, что 
прогестерон является фактором роста миомы. Проге-
стеронсодержащие контрацептивы вызывают развитие 
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рые оказывают аналогичные мифепристону эффекты в 
лечении лейомиомы [14].

Мифепристон не зарегистрирован FDA для лечения 
миомы матки. Препятствием для его использования яв-
ляется отсутствие таблеток дозой от 5 до 50 мг, эффек-
тивных в терапии миомы матки.

Улипристала ацетат. В 2012 г. в Европе зареги-
стрирован новый препарат для терапии миомы мат-
ки — улипристала ацетат, который является селектив-
ным модулятором рецепторов прогестерона, оказывая 
проапоптотическое и антипролиферативное действие. 
Согласно официальной инструкции, препарат зареги-
стрирован как лекарственное средство в качестве пред-
операционной терапии умеренных и тяжелых симпто-
мов миомы матки у женщин репродуктивного возраста 
старше 18 лет продолжительностью не более 3 мес.

Препарат тормозит овуляцию, но не оказывает 
сущест венного влияния на уровень эстрадиола в сыво-
ротке. Использование улипристала ацетата перорально 
по 5 или 10 мг один раз в день в течение 13 нед в ран-
домизированном исследовании 242 женщин с менорра-
гией и размерами матки менее 16 нед привело к значи-
тельному улучшению [15]. Прекращение меноррагии 
при применении 5 мг препарата достигнуто в 91% слу-
чаев, при применении 10 мг — в 92% случаев. Объем 
миомы сократился на 21% от исходного у женщин, по-
лучавших улипристала ацетат 5 мг, и на 12% на фоне 
приема 10 мг препарата.

По данным рандомизированного исследования 
сравнительной эффективности применения улиприста-
ла ацетата и аГнРГ было показано, что уже на 6-й день 
от начала терапии улипристалом уменьшается объем 
менструальной кровопотери, в то время как при приме-
нении аГнРГ эффект развивается только через 30 дней 
[16]. Кроме того, в группе пациенток, получавших тера-
пию улипристала ацетатом, только в 11% случаев разви-
лись проявления климактерического синдрома по срав-
нению с 40% на фоне применения лейпрорелина [16]. 
Сокращение размеров матки было значительно меньше 
в группе пациенток, принимавших улипристала ацетат 
(5 мг на 20%; 10 мг на 22%; аГнРГ на 47%) [15, 16].

Ралоксифен. Эффективность применения селектив-
ных модуляторов эстрогеновых рецепторов для лече-
ния миомы матки неясна. Возможное повышение риска 
венозных тромбозов на фоне ралоксифена является до-
полнительным ограничивающим фактором.

Кроме того, отсутствуют данные об эффективно-
сти те рапии миомы матки в репродуктивном возрасте 
с использованием ралоксифена. Имеющиеся в литера-
туре ис следования посвящены терапии в группах па-
циенток пе рименопаузального возраста и их результа-
ты также противоречивы [17].

Ингибиторы ароматазы
В одном рандомизированном клиническом исследо-

вании сообщили об уменьшении объема миомы и вы-
раженности метроррагий на фоне применения ингиби-
торов ароматаз у пациенток в перименопаузе [18]. 

препараты лейпрорелина ацетат депо (внутримышечно 
3,75 мг/мес или 11,25 мг/3 мес), гозерелина ацетат (3,6 
мг/мес подкожно или 10,6 мг подкожной имплантации 
каждые 3 мес) или нафарелина ацетат (2 раза в день, 
спрей для интраназального введения).

Антагонисты ГнРГ
Эффективность применения антагонистов ГнРГ свя-

зана с конкурированием их с эндогенным ГнРГ с сай-
тами связывания в гипофизе [9]. Преимущество анта-
гонистов над агонистами заключается в более быстром 
наступлении клинического эффекта без характерного 
первоначального всплеска гормональной активности. 
Однако эти препараты на рынке представлены преиму-
щественно в дозах, используемых для индукции ову-
ляции, пролонгированных препаратов нет, что требует 
ежедневного инъекционного введения лекарства.

Антипрогестины и модуляторы рецепторов 
прогестерона

В настоящее время доказано, что прогестерон мо-
жет стимулировать рост миомы матки. Однако при-
менение антипрогестинов и модуляторов рецепторов 
прогестерона потенциально повышает риск развития 
гиперплазии и рака эндометрия [10, 11]. По данным 
ряда исследований, на фоне использования антипро-
гестинов частота гиперплазии эндометрия варьирует 
в широких пределах (от 0 до 63%) и не коррелирует с 
дозой препарата. Однако не выявлено ни одного случая 
развития гиперплазии с атипией или рака эндометрия. 
Многоцентровое исследование, проведенное группой 
экспертов — патологоанатомов Национального инсти-
тута здравоохранения США, показало, что на фоне при-
менения антипрогестинов развивается не истинная, а 
псевдогиперплазия эндометрия без риска озлокачествле-
ния [12, 13]. Еще одним моментом, который необходимо 
оценивать при применении антипрогестинов, является 
повышение уровня аминотрансфераз в сыворотке.

Мифепристон (антипрогестин RU-486) — наиболее 
широко распространенный препарат в терапии миомы 
матки. На фоне его применения отмечается уменьше-
ние объема миом у 26—74% женщин, что сопостави-
мо с эффективностью аГнРГ [11]. После прекращения 
терапии отмечается медленный и незначительный рост 
миомы. Данные рандомизированных испытаний и про-
спективных исследований показали, что при назначе-
нии высоких доз препарата (от 10 до 50 мг/сут) частота 
наступления аменореи сопоставима с таковой при при-
еме аГнРГ, а при более низких дозах (5—10 мг/сут) аме-
норея развивается у 40—70% пациенток, в остальных 
случаях отмечается значительное сокращение менстру-
ального кровотечения [11]. Кроме того, на фоне приме-
нения мифепристона облегчаются симптомы миомы 
матки и улучшается качество жизни пациенток [13]. 

В настоящее время представлены единичные ре-
зультаты рандомизированных клинических испытаний 
с использованием PRM-CDB-2914 и экспериментально-
го исследования с использованием азоприснила, кото-
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рост узлов, нарушение функции смежных органов, а так-
же отсутствие эффекта от консервативной терапии.

Миома матки является наиболее частым показани-
ем для проведения гистерэктомии (около 30% всех 
операций). Кумулятивный риск развития осложнений 
при гистерэктомии для пациенток с миомой матки в 
возрасте от 25 до 45 лет составляет 7% [21]. 

Консервативная миомэктомия — это метод выбора 
для пациенток репродуктивного возраста, желающих 
еще иметь детей. Однако сохраняется высокий риск 
роста новых миоматозных узлов из новых клонов ано-
мальных миоцитов [21, 22].

Миолизис. Миолизис относится к лапароскопиче-
ской тепловой коагуляции или криодеструкции миома-
тозной ткани [23].

Эмболизация маточных артерий (ЭМА). Этот ми-
нимально инвазивный метод терапии при симптомном 
течении миомы эффективен для женщин, которые хо-
тят сохранить матку и не заинтересованы в деторож-
дении. После проведенной эмболизации отмечается 
уменьшение объема узлов от 30 до 46% [24].

По данным систематического обзора рандомизи-
рованных испытаний, показано, что пациентки после 
ЭМА быстрее возвращаются к прежнему образу жизни 
и меньше времени остаются в стационаре по сравне-
нию с перенесшими гистерэктомию или миомэктомию 
[24]. Однако при больших размерах миоматозных узлов 
частота повторных вмешательств высока [25].

Магнитно-резонансная фокусная ультразвуковая 
хирургия (MRgFUS) (например, ExAblate 2000) — бо-
лее современный вариант для лечения миом матки у 
женщин в пременопаузе. Этот неинвазивный метод 
основан на термической деструкции ткани и может 
проводиться в амбулаторных условиях [26, 27]. Макси-
мальный размер лейомиомы для выполнения этой про-
цедуры не определен [27, 28]. Сообщается о 50 пациент-
ках с миомой матки размерами более 10 см, которым на 
первом этапе была проведена терапия аГнРГ, а после 
успешно проведено лечение с MRgFUS [27]. Противо-
показаниями для данного лечения являются наличие 
эндометриоза и более 5 миоматозных узлов [29]. После 
использования MRgFUS отмечается снижение объема 
миоматозных узлов на 37—40% [30]. 

Магнитно-резонансная томография (МРТ) дает 
хорошую визуализацию анатомических структур и 
предоставляет возможность в реальном времени осу-
ществлять мониторинг температуры для оптимизации 
разрушения ткани. Симптоматическое улучшение на-
блюдается в течение первых 3 мес и сохраняется по 
крайней мере 24—36 мес [31, 32]. 

Заключение
При бессимптомном течении миомы матки реко-

мендуется выжидательная тактика, за исключением 
случаев развития умеренного или тяжелого гидронеф-
роза или подготовки к беременности. 

При выявлении миомы матки в постменопаузе не-
обходимо проведение МРТ для исключения саркомы 

Антифибринолитические препараты
Из всех антифибринолитических препаратов толь-

ко транексамовая кислота одобрена FDA для лечения 
тяжелых менструальных кровотечений на фоне миомы 
матки [19].

Нестероидные противовоспалительные препараты
Нестероидные противовоспалительные препараты 

можно применять у пациенток с метроррагиями и дис-
менореей, связанными с миомой матки. 

Даназол и гестринон
Андрогенные стероиды могут быть эффективны в 

лечении лейомиомы матки, однако их применение со-
пряжено с развитием ряда побочных эффектов.

Даназол — производное 19-нортестостерона. Его 
механизм действия заключается в угнетении секреции 
гонадотропина, прямом торможении активности в оча-
гах эндометриоза и синтеза эстрогенов в яичниках. В 
связи с этим даназол наиболее эффективен в отноше-
нии терапии метроррагии и эндометриоза и не оказы-
вает влияния на размеры миоматозных узлов. Побоч-
ные эффекты препаратов неспецифичны и включают 
увеличение массы тела, мышечные спазмы, уменьше-
ние размера груди, акне, гирсутизм, повышение жир-
ности кожи, снижение уровня липопротеинов высокой 
плотности, повышение уровня печеночных ферментов, 
приливы, изменения настроения, депрессию [16].

Другой андрогенный стероид гестринон не только 
приводит к уменьшению размеров миомы, но и вызы-
вает аменорею. Преимуществами этого препарата яв-
ляются стойкое уменьшение размеров миоматозных 
узлов и продолжающееся их уменьшение уже после 
окончания приема препарата. 

Будущие направления
Традиционно развитие миомы матки объяснялось с 

точки зрения стероидных гормонов, и практически все 
современные медицинские методы лечения основаны 
на манипуляции с этими гормонами. Однако разверну-
тое представление о биологии этой доброкачественной 
опухоли с точки зрения дисрегуляции специфических 
генов позволяет открыть новые возможности для фар-
мацевтического вмешательства и в конечном счете 
привести к появлению новых стратегий для профилак-
тики развития болезни [19]. Одна из областей иннова-
ционных технологий — регулирование факторов ро-
ста. Имеются данные, что интерфероны могут снижать 
пролиферативный эффект фактора роста фибробластов 
на клетки лейомиомы в культуре. Было отмечено, что 
на фоне курсового лечения интерфероном-α у пациен-
ток с гепатитом C резко и устойчиво уменьшается объ-
ем лейомиомы уже через 7 мес [20].

Хирургическое лечение
Оперативное лечение миомы матки является основ-

ным методом терапии. Показаниями для хирургическо-
го лечения служат аномальные маточные кровотечения, 
бесплодие или невынашивание беременности, быстрый 
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(класс 2C). Заболеваемость саркомой составляет от 1 
до 2% и при ее исключении пациентки не нуждаются 
в терапии.

При подслизистой локализации миоматозного узла 
показано проведение гистероскопической миомэкто-
мии (класс 1С). 

Учитывая отсутствие информации о безопасно-
сти течения беременности после других инвазивных 
процедур, рекомендовано проведение абдоминальной 
миомэктомии для лечения симптоматической и суб-
серозной миомы матки у пациенток репродуктивного 
возраста (класс 1B). 

Лапароскопическая миомэктомия допустима при 
размерах матки до 17 нед или при небольшом количест-
ве субсерозных или интрамуральных узлов. Из-за 
сооб щений о разрыве матки во время беременности по-
сле лапароскопических миомэктомий хирурги должны 
обсудить риски и преимущества каждого варианта с 
пациентами, в том числе возможный риск разрыва мат-
ки, а также представить информацию о своем опыте с 
лапароскопическим наложением швов. 

Рекомендуется использование аГнРГ до проведения 
оперативной терапии при больших размерах миома-
тозных узлов (класс 2B). Для женщин с выраженными 
маточными кровотечениями, связанными с миомой 
матки, желающих сохранить матку, возможно исполь-
зование левоноргестрел-рилизинг внутриматочной си-
стемы (класс 2C).
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В статье приведены результаты исследования уровня собственной β-лактамазной активности околоплодных вод 40 
женщин. 
Целью исследования стало изучение уровня β-лактамазной активности околоплодных вод у беременных, ее связь 
с β-лактамазной активностью сыворотки крови и оценка клинического значения биологической резистентности к 
β-лактамным антибиотикам у данной группы пациенток.
Материал и методы. Женщины (n = 40) были разделены по признакам в зависимости от наличия беременности, 
срока гестации, наличия воспалительного процесса. β-Лактамазную активность в сыворотке крови обследуемых 
пациенток определяли с использованием тест-системы Биолактам.
Результаты и обсуждение. У всех пациенток был выявлен тот или иной ненулевой уровень собственной β-лактамазной 
активности в околоплодных водах и сыворотке крови. Высокий уровень β-лактамазной активности крови у таких 
пациенток будет препятствовать успешному лечению, снижая эффективность назначенных им антибактериаль-
ных препаратов из группы β-лактамов. В свою очередь определение биологической резистентности к β-лактамным 
антибиотикам позволяет сократить необоснованное их применение и повысить эффективность лечения.
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Beta-lactamase activities were measured in the amniotic fl uid and serum of pregnant women. The relationship between 
the parameters was analyzed and the clinical signifi cance of biological resistance to beta-lactam antibiotics in this patient 
population was evaluated. A total of 40 women were distributed into groups by the following parameters: pregnancy (pregnant/
nonpregnant), gestation term, and infl ammatory process (present/not). Serum beta-lactamase activity was measured by the 
Biolactam test system. All patients exhibited beta-lactamase activities in the amniotic fl uid and serum. High level of the blood 
beta-lactamase activity is a factor preventing effective therapy by beta-lactam antibiotics. Hence, evaluation of biological 
resistance to beta-lactam antibiotics before therapy prevents their unjustifi ed prescription and improves the treatment effi ciency.
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Беременность и лактация — особые периоды в жиз-
ни практически каждой женщины. Вполне естествен-
но, что возникающие в эти периоды заболевания, как 
специфически характерные для беременности, так и 
экстрагенитальные, требуют медикаментозного лече-
ния. В немалом числе случаев (например, при уроге-
нитальных заболеваниях, гестационном пиелонефри-
те, осложнениях послеродового периода, а также при 
большом числе экстрагенитальных инфекционно-вос-
палительных заболеваний как во время беременности, 
так и после родов) показана антибактериальная тера-
пия. Антибактериальные препараты — самая сложная 
для применения группа лекарств, так как она требует 

учета не только механизма действия препарата, но и 
основ клинической микробиологии. При выборе и на-
значении антибактериального препарата беременной 
необходимо учитывать его возможное неблагоприят-
ное воздействие на развивающийся плод и новорожден-
ного, что в определенной мере ограничивает перечень 
антибактериальных препаратов, используемых при бе-
ременности и лактации [1].

β-Лактамные антибиотики являются лидерами сре-
ди антибактериальных препаратов, которые назначают 
при беременности. Это обусловлено их относительной 
безопасностью, хорошей переносимостью и широким 
спектром действия. Очень важно, чтобы данные пре-
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параты давали максимальный эффект. Достижение не-
обходимого результата (уничтожение бактериального 
агента) возможно при соблюдении нескольких условий. 
Во-первых, следует правильно подобрать препарат в не-
обходимой дозировке. Антибиотик подбирают в соответ-
ствии с нозологией заболевания и чувствительностью 
бактериального агента к данному препарату. Во-вторых, 
пациент должен соблюдать режим приема антибиотика. 
И, в-третьих, необходимо учитывать β-лактамазную ре-
зистентность как макро-, так и микроорганизма. На вы-
полнение последнего условия нельзя повлиять, однако 
можно своевременно поменять препарат.

Способность к продукции разных типов β-лактамаз 
в различных концентрациях была выявлена у множе-
ства бактерий, как грамположительных, так и, в осо-
бенности, грамотрицательных. Вплоть до настоящего 
времени антибиотикоустойчивость болезнетворных 
бактерий рассматривалась лишь как приспособитель-
ная реакция микроорганизмов. При этом исследовате-
ли и клиницисты традиционно не принимают во вни-
мание, что организм человека со своей стороны также 
небезразличен к введению антибиотиков. Антибио-
тики являются для макроорганизма чужеродными ве-
ществами, от которых он стремится освободиться, ис-
пользуя для этого разнообразные механизмы [2]. 

Феномен собственной β-лактамазной активности 
человеческой крови известен достаточно давно. Одна-
ко его клиническое значение не исследовали, и в ре-
зультате это явление осталось незамеченным научным 
сообществом [3]. К основным факторам собственной 
β-лактамазной активности человеческой крови можно 
отнести воздействие на молекулы антибактериально-
го препарата человеческого сывороточного альбумина 
(ЧСА). Помимо ЧСА, большинство белковых фракций 
крови обладает β-лактамазной активностью, составля-
ющей приблизительно 9,6% от общей сывороточной. 
Собственной β-лактамазной активностью обладают 
также и поликлональные IgG [3, 4].

Особняком стоит феномен формирования в чело-
веческом организме иммуноглобулинов, обладающих 
β-лактамазной активностью, так называемых абзимов 
(каталитических антител). Эти каталитические анти-
тела формируются в организме в естественных усло-
виях как одно из звеньев иммунологической сети Ерне 
(так называемые антитела второго порядка). Согласно 
данной теории, при попадании любого антигена в орга-
низм к нему образуются антитела первого порядка [6]. 
Такие антитела способны специфически связывать со-
ответствующий антиген. В целом это приводит к тому, 
что в организме образуются (в большем или меньшем 
количестве) антитела практически ко всем антигенным 
детерминантам внедрившегося антигена. В случае, 
если антиген представляет собой фермент, в числе про-
чих образовавшихся к нему антител неизбежно ока-
жутся антитела к активному центру фермента. Далее 
к связывающим сайтам антител первого порядка об-
разуются антитела второго порядка. Ввиду этого свя-
зывающий сайт антитела второго порядка будет до из-

вестной степени структурно подобен исходному анти-
гену. Таким образом, если антигенной детерминантой 
для формирования антитела первого порядка послу-
жил активный центр фермента, то связывающий центр 
антитела второго порядка будет представлять собой 
структурный аналог активного центра исходного фер-
мента. В итоге можно ожидать, что антитело второго 
порядка будет способно проявлять соответствующую 
ферментативную активность. При этом выраженность 
данной активности будет зависеть от того, насколько 
более точным структурным аналогом активного цен-
тра исходного фермента будет являться связывающий 
участок антитела второго порядка [2].

С учетом вышеперечисленного появляются новые 
подходы к объяснению некоторых наблюдаемых в 
клинике феноменов. Так, при ряде инфекционных за-
болеваний описана клиническая (т.е. in vivo) неэффек-
тивность различных β-лактамных антибиотиков, кото-
рые in vitro эффективно подавляли жизнедеятельность 
возбудителей соответствующих заболеваний. Данное 
явление может объясняться как особенностями лока-
лизации возбудителей в организме человека и фарма-
кокинетикой конкретных антибактериальных препа-
ратов, так и наличием в крови больного значительного 
титра каталитических антител, способных эффективно 
гидролизовать соответствующие антибиотики [2, 5]. 

Клиническая значимость феномена высокой β-лак-
та мазной активности сыворотки крови установлена в 
ряде независимых исследований, однако в доступной 
литературе отсутствуют сведения об изучении данного 
феномена при беременности, что требует дальнейшего 
изучения.

Во время беременности в женском организме появ-
ляется еще одна среда — амниотическая жидкость. Вы-
сокая β-лактамазная активность амниотической жид-
кости может быть связана с проникновением и размно-
жением в ней S. аureus, гемофилов или энтеробактерий, 
способных продуцировать β-лактамазы. В околоплод-
ных водах содержатся некоторое количество альбумина 
и иммуноглобулины, основной источник которых — 
сыворотка крови матери, что в свою очередь может об-
условливать собственную β-лактамазную активность 
околоплодных вод. Феномен β-лактамазной активности 
околоплодных вод может иметь важное клиническое 
значение при выборе антибактериальных препаратов в 
лечении внутриутробных бактериальных инфекций и 
определять тактику ведения неонатального периода.

Целью исследования стало изучение уровня 
β-лактамазной активности околоплодных вод у бере-
менных, ее связь с β-лактамазной активностью сыво-
ротки крови и оценка клинического значения биологи-
ческой резистентности к β-лактамным антибиотикам у 
данной группы пациенток.

Материал и методы
Исследованы образцы околоплодных вод 40 жен-

щин на сроке беременности 36—42 нед, находивших-
ся на стационарном лечении в Витебском городском 
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Средний уровень β-лактамазной активности сыворот-
ки крови составил 57,39 (51,97…62,8). В околоплодных 
водах установлен более низкий по сравнению с сыво-
роткой крови средний уровень β-лактамазной активно-
сти 33,58 (23,37…43,79) (см. таблицу).

Значительно более низкий уровень β-лактамазной 
активности околоплодных вод по сравнению с сыво-
роткой крови, очевидно, связан с достаточно низким 
по сравнению с сывороткой содержанием альбумина в 
околоплодных водах (2,0 ± 0,87 г/л) (Bischof P. и соавт., 
1982), который, как было продемонстрировано в ряде 
исследований (Жильцов и соавт., 2010), вносит основ-
ной вклад в собственную β-лактамазную активность и 
определяет ее базовый уровень.

Полученные результаты свидетельствуют о том, что 
средний уровень β-лактамазной активности в около-
плодных водах обследованных женщин ниже клиниче-
ски значимого. Типичные значения активности лежат 
в интервале 25—45%. Только у 8 (20%) пациенток уро-
вень β-лактамазной активности был выше клинически 
значимого.

Установлена слабая корреляционная зависимость 
между уровнем β-лактамазной активности сыворотки 
крови и околоплодных вод (метод Спирмена, r = 0,07) у 
обследованных пациенток. 

Необходимо отметить, что все женщины с высоким 
уровнем β-лактамазной активности в околоплодных во-
дах имели соотносимо высокий, клинически значимый 
уровень β-лактамазной активности сыворотки крови.

Ни у одной из обследованных не выявлено контами-
нации околоплодных вод бактериальной флорой.

Таким образом, можно утверждать, что β-лакта маз-
ная активность большинства проб околоплодных вод 
обусловлена в первую очередь примесями ЧСА. В то же 
время нельзя исключить, что высокая β-лактамазная ак-
тивность, регистрируемая в некоторых образцах около-
плодных вод, не связана с сывороточным альбумином, 
и соответственно обусловлена наличием там β-лактамаз, 
продуцируемых бактериями. Однако, как было описано 
выше, в ходе исследования не было выявлено ни одного 
случая контаминации околоплодных вод бактериальной 
флорой. Следовательно, можно предположить наличие 
в амниотической жидкости собственной β-лактамазной 
активности за счет альбумина и/или материнских анти-
тел, которые структурно соответствуют бактериальным 
β-лактамазам (антитела второго порядка).

Частотный анализ распределения уровней β-лакта-
маз ной активности отдельных проб околоплодных вод 

клиническом роддоме № 2 с 01.10.12 по 01.05.13. У всех 
женщин также была определена собственная (так назы-
ваемая биологическая) β-лактамазная активность сыво-
ротки крови.

Забор проб околоплодных вод осуществляли при 
проведении операций кесарева сечения. Собранные про-
бы хранили при −20 °С при условии однократного размо-
раживания непосредственно перед исследованием. 

β-Лактамазную активность в околоплодных водах 
и сыворотке крови, полученной путем центрифугиро-
вания цельной свежеприготовленной крови, выдержан-
ной в холодильной камере при +4 °С в течение 4—6 ч 
для образования фибринного сгустка, при 3000 об/мин 
в течение 15 мин определяли с использованием тест-
системы Биолактам (ТУ BY 391353648.001—2011). Учет 
результатов проводили с помощью программного обе-
спечения, адаптированного к ИФА-анализатору произ-
водства ОАО «Витязь», Республика Беларусь (фотометр 
универсальный Ф300 ТП).

Возраст обследованных женщин составил от 22 лет 
до 41 года, средний возраст 33,8 года. У 24 пациенток 
имелся острый воспалительный процесс (бактериальная 
инфекция половых путей), 16 женщин были здоровы.

Диагностику заболеваний у пациенток, вошедших в 
исследование, осуществляли в соответствии с общими 
принципами и правилами клинической и лабораторной 
диагностики, изложенными в клинических протоколах 
наблюдения беременных, рожениц, родильниц, диагно-
стики и лечения в акушерстве и гинекологии, утверж-
денных Министерством здравоохранения Республики 
Беларусь (09.10.12 № 1182). 

При заборе околоплодных вод проводили посев всех 
полученных образцов на бактериальную флору. 

Статистическую обработку данных проводили с 
помощью пакета прикладных программ Statistica 10.0, 
Microsoft Excel 2007. Для обработки статистических 
данных использовали методы непараметрической ста-
тистики. Количественные данные представлены в виде 
медианы (Ме) с интерквартильным размахом (25%; 
75%). Во всех процедурах статистического анализа 
критический уровень значимости р принимали равным 
0,05. Анализ корреляционных зависимостей проведен с 
использованием метода Спирмена.

Результаты и обсуждение
У всех включенных в исследование пациенток вы-

явлен тот или иной ненулевой уровень β-лактамазной 
активности сыворотки крови и околоплодных вод. 

Показатели среднего уровня собственной β-лактамазной активности сыворотки крови и околоплодных вод у пациен-
ток исследуемой выборки

Показатель n M 95% ДИ min max Me Lower 
Quartile

Upper 
Quartile

Уровень β-лактамазной 
активности сыворотки крови

40 57,39 51,97…62,8 40,4 71,1 57,2 42,8 69,1

Уровень β-лактамазной 
активности околоплодных вод

40 33,58 23,37…43,79 11,88 101,0 25,38 19,85 36,43
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нически значимый уровень β-лактамазной активности 
сыворотки крови.

3. Установлено, что клинически значимая β-лакта-
маз ная активность околоплодных вод диагностируется 
у 20% женщин. Высокий уровень β-лактамазной актив-
ности у таких пациенток будет препятствовать успеш-
ному лечению, снижая эффективность назначенных им 
антибактериальных препаратов из группы β-лактамов. 
В свою очередь определение биологической резистент-
ности к β-лактамным антибиотикам позволяет сокра-
тить необоснованное их применение и повысить эф-
фективность лечения.

4. Поскольку ни у одной из обследованных не выяв-
лено контаминации околоплодных вод бактериальной 
флорой, можно утверждать, что β-лактамазная актив-
ность большинства проб околоплодных вод обусловле-
на в первую очередь примесями ЧСА.
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показал, что большая часть проб околоплодных вод не 
проявляет значимой β-лактамазной активности (см. ри-
сунок). В то же время четко выделяется относительно 
небольшая группа образцов околоплодных вод, обла-
дающих высокой (более 40%) β-лактамазной активно-
стью; количество данных случаев составляет 8 (20% от 
всей выборки, 95% ДИ: 23,37…43,79).

Естественно предположить, что высокий уровень 
β-лактамазной активности околоплодных вод у данных 
пациенток может снижать эффективность антибакте-
риальной терапии с применением β-лактамных анти-
биотиков, которая проводилась бы в случае наличия 
у них внутриутробной инфекции бактериальной при-
роды. Более того, образцы околоплодных вод с наибо-
лее высокой (более 40%) β-лактамазной активностью 
могут содержать значительные количества β-лактамаз, 
продуцируемых возбудителями внутриут робной ин-
фекции (в частности, S. аureus или энтеробактериями), 
и приводить к неэффективности стартовой терапии 
β-лактамными антибиотиками.

Выводы 
1. В околоплодных водах всех обследованных паци-

енток выявлен определенный уровень β-лактамазной 
активности; средний уровень указанной активности со-
ставляет 33,58% распада внесенного в пробу стандарт-
ного количества нитроцефина (95% ДИ: 23,37…43,79), 
причем значения данного признака меняются в диапа-
зоне от 11,9 до 66,9%.

2. Все женщины с высоким уровнем β-лактамазной 
активности в околоплодных водах имели высокий, кли-

Частотный анализ распределения уровней β-лактамазной 
активности отдельных проб околоплодных вод.
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Цель исследования — изучить качественный и количественный состав микробиоценоза влагалища у пациенток с 
цервикальными интраэпителиальными неоплазиями. 
Материал и методы. Проведено исследование микробиоценоза влагалища методом ПЦР-РВ (тест Фемофлор-16, 
ООО НПО «ДНК-Технология») у 311 пациенток с цервикальными интраэпителиальными неоплазиями. 
Результаты. Установлено, что как ВПЧ-ассоциированные, так и ВПЧ-негативные цервикальные неоплазии сопрово-
ждаются развитием выраженного дисбиоза влагалища, ассоциированного преимущественно с облигатными анаэро-
бами, среди которых наибольшее значение имеют Gardnerella vaginalis в ассоциации с Atopobium vaginae, Megasphaera 
spp./Veillonella spp./Dialister spp. и Eubacterium spp. 
Заключение. Разнообразие лидирующих возбудителей диктует необходимость комплексного исследования микро-
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Vaginal microbiocenosis was studied in 311 patients with cervical intraepithelial neoplasias (CIN) by RT-PCR (Femofl or-16 
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Хроническое воспаление является одним из эти-
ологических факторов развития опухолевых и пред-
опухолевых заболеваний цервикального эпителия [1, 2]. 
В настоящее время установлена корреляция между 
бактериальным вагинозом (БВ) и персистенцией виру-
са папилломы человека (ВПЧ) в цервикальном канале 
[3, 4]. Показано, что повышение рН влагалища способ-
ствует увеличению риска инфицирования несколькими 
типами ВПЧ и развитию LSIL у женщин в возрасте до 
35 и старше 65 лет [5]. По данным зарубежных иссле-
дователей, БВ является одним из кофакторов возник-
новения цервикальных неоплазий [6–8]. При этом, по 
данным J.M. Klomp и соавт. [9], среди анаэробов при 
цервикальных неоплазиях наиболее часто встречается 
Gardnerella vaginalis. 

Поскольку условно-патогенные бактерии при до-
стижении ими высоких концентраций во влагалище и 
шейке матки обладают потенциальной способностью 
вызывать и поддерживать диспластический процесс [8, 

10], изучение вагинальной микрофлоры при цервикаль-
ных интраэпителиальных неоплазиях и персистенции 
ВПЧ является важным для понимания механизмов 
опухолевой трансформации цервикального эпителия 
[11–13]. 

Внедрение современных молекулярно-биологиче-
ских методов диагностики позволило существенно рас-
ширить представление о видовом составе условно-па-
тогенных микроорганизмов, обитающих во влагалище. 
Качественная и количественная оценка основных зна-
чимых участников вагинального микробиоценоза соз-
дает предпосылки для разработки дифференцирован-
ного подхода к терапии выявленных дисбиотических 
нарушений у пациенток с цервикальными неоплазиями 
перед проведением деструкции. 

Цель исследования — изучить качественный и ко-
личественный состав микробиоценоза влагалища у па-
циенток с цервикальными интраэпителиальными нео-
плазиями (CIN).
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Материал и методы
Проведено клинико-лабораторное обследование 

311 пациенток с гистологически подтвержденными 
CIN. Всем пациенткам выполнен необходимый диа-
гностический стандарт: осмотр в зеркалах и биману-
ально, цитологическое исследование мазков с экто- и 
эндоцервикса, полимеразная цепная реакция (ПЦР) 
на ВПЧ, расширенная кольпоскопия, гистологическое 
исследование биоптатов шейки матки. Материал для 
исследования микробиоценоза влагалища собира-
ли с заднебоковой стенки влагалища, для выявления 
ВПЧ — из цервикального канала. Соскоб помещали в 
пробирку Эппендорф, содержащую 1 мл физиологиче-
ского раствора, хранение и транспортировку материала 
проводили согласно действующим нормативным до-
кументам. ДНК выделяли с использованием комплекта 
реагентов ПРОБА-ГС (ООО «НПО ДНК-Технология», 
Москва). Исследование проводили методом ПЦР с 
детекцией результатов в режиме реального времени 
(ПЦР-РВ) с использованием реагентов Фемофлор-16 
(ООО «НПО ДНК-Технология») в детектирующем ам-
плификаторе ДТ-96, согласно инструкции производи-
теля (ООО «НПО ДНК-Технология»), в лаборатории 
ООО МФЦ «Гармония» (Екатеринбург). 

Микробиоценоз влагалища оценивали согласно 
предложенной ранее классификации [14]. Вариант 
микробиоценоза, при котором доля нормофлоры более 
80%, а количество Ureaplasma spp., Mycoplasma spp., 
Candida spp. менее 104 ГЭ/мл, расценивали как абсо-
лютный нормоценоз, а при содержании Ureaplasma 
spp., Mycoplasma spp., Candida spp. более 104 ГЭ/мл — 
как условный нормоценоз. Вариант микробиоценоза, 
при котором доля нормофлоры составляла 20–80% всей 
микрофлоры, расценивали как умеренный (аэробный 
или анаэробный) дисбиоз, а при снижении ее содержа-
ния ниже 20% — как выраженный дисбиоз. При этих 
состояниях доля условно-патогенной микрофлоры (фа-
культативных или облигатных анаэробов) составляла 
20% и более [8]. Выявление ВПЧ проводили методом 
ПЦР-РВ с использованием реагентов и оборудования 
ООО «НПО ДНК-Технология».

В соответствии с результатами гистологического ис-
следования и тестирования на ВПЧ все обследованные 
пациентки были разделены на 3 группы: 1-ю группу со-
ставили 100 ВПЧ-негативных пациенток с LSIL, во 2-ю 
группу вошли 109 ВПЧ-позитивных пациенток с LSIL, 
3-ю группу составили 102 пациентки с гистологически 
подтвержденным диагнозом HSIL, все пациентки дан-
ной группы были ВПЧ-позитивными. В контрольную 
группу вошли 102 женщины с визуально не измененной 
шейкой матки и отсутствием ВПЧ по данным ПЦР-РВ, 
обратившиеся в женскую консультацию для профилак-
тического обследования. Включенные в исследование 
пациентки основных и контрольной групп были сопо-
ставимы по возрасту, паритету. Средний возраст всех 
обследованных женщин составил 32 ± 3,2 года.  

Статистическую обработку данных проводили с 
помощью программного пакета SPSS Statistics вер-

сии 20.0. В качестве меры центральной тенденции ко-
личественных признаков была выбрана медиана Me, а в 
качестве интервальной оценки — 25-й и 75-й квартили, 
так как исследуемые выборки не подчинялись закону 
нормального распределения. Достоверность различий 
проверяли с помощью двустороннего критерия Фи-
шера (при сравнении данных по частоте выявления) и 
критерия Манна–Уитни (для сравнения средних значе-
ний) при уровне значимости (α) 0,05. 

Результаты и обсуждение
При анализе структуры микробиоценоза влагалища 

были выявлены существенные различия между груп-
пами обследованных женщин в зависимости от состоя-
ния эпителия шейки матки и инфицированности ВПЧ. 
У 98% клинически здоровых женщин (4-я группа) со-
стояние вагинальной микробиоты, по данным ПЦР-РВ, 
соответствовало критериям нормоценоза; в том числе у 
69 (67,6%) пациенток был выявлен абсолютный нормо-
ценоз, у 31 (30,4%) — условный нормоценоз, обуслов-
ленный присутствием Ureaplasma spp. и Candida spp. в 
количестве более 104 ГЭ/мл. Дисбиоз, по данным ПЦР-
РВ, был определен только у 2 женщин. 

У пациенток 1-й группы (LSIL, ВПЧ-негативные) 
нормоценоз выявляли статистически значимо реже, 
чем в контрольной группе: критериям абсолютного 
нормоценоза соответствовал состав микробиоты у 41 
(41%), а условного нормоценоза — у 33 (33%) обследо-
ванных. У 26 (26%) пациенток состояние микробиоце-
ноза соответствовало критериям дисбиоза, в том числе 
умеренного — у 9%, выраженного — у 17%. Структура 
микробиоценоза влагалища у пациенток 2-й группы 
(LSIL, ВПЧ-позитивные) значимо не отличалась от 
показателей 1-й группы. Таким образом, у женщин с 
LSIL, вне зависимости от наличия ВПЧ, дисбиотиче-
ские нарушения встречались статистически значимо 
чаще, чем в контрольной группе. С одной стороны, 
данное наблюдение может указывать на значимость 
нарушений микробиоценоза влагалища в возникнове-
нии диспластических поражений шейки матки на на-
чальном этапе даже без влияния вируса. С другой сто-
роны, невозможно исключить, что ВПЧ-негативные на 
момент обследования пациентки были инфицированы 
вирусом в прошлом, что стало пусковым моментом для 
развития дисплазии. В случае последующей самопроиз-
вольной элиминации ВПЧ вирус, естественно, не может 
быть определен в настоящее время, а сопутствующий 
дисбиотический процесс способствует сохранению из-
менений в клетках эпителия, характерных для LSIL.

Среди пациенток 3-й группы (HSIL) нормоценоз вы-
явили только у каждой 4-й, в том числе абсолютный 
нормоценоз — у 9 (9,8%), условный — у 16 (15,7%) об-
следованных. У большинства женщин с HSIL состоя-
ние вагинальной микробиоты соответствовало крите-
риям дисбиоза, в том числе выраженный дисбиоз вы-
явлен у 60 (58,8%) обследованных. Частота выявления 
дисбиоза у пациенток 3-й группы была статистически 
значимо выше, чем у условно здоровых женщин (4-я 
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группа), а также у пациенток с LSIL (1-я и 2-я группы), 
что может свидетельствовать в пользу теории о роли 
вирусно-бактериальных ассоциаций в прогрессиро-
вании диспластического процесса в шейке матки [15] 
(табл. 1).

 В структуре выраженных дисбиозов у пациенток 
1, 2 и 3-й групп преобладал анаэробный дисбиоз — 8 
(52,9%), 15 (68,2%) и 45 (75,0%) случаев соответственно, 
аэробный дисбиоз выявляли значительно реже — у 3 
(11,7%), 4 (18,2%), и 8 (13,3%) женщин соответственно. 

Та бл и ц а  1 .  Струк тура микробиоценоза влагалища у пациенток с CIN и клинически здоровых женщин, абс. (%)

Вид биоценоза 1-я группа 
(LSIL, ВПЧ-; n = 100)

2-я группа (LSIL, 
ВПЧ+; n = 109)

3-я группа 
(HSIL; n = 102)

4-я группа 
(норма; n = 102)

Абсолютный нормоценоз 41 (41a,e) 41 (37,6b,f) 10 (9,8e,c,f) 69 (67,6a,c)

Условный нормоценоз 33 (33e) 34 (31,2b,f) 16 (15,7e,c,f) 31 (30,4)

Умеренный дисбиоз 9 (9a) 12 (11,1b) 16 (15,7c) 1 (1,0a,b,c)

Выраженный дисбиоз 17 (17a,e) 22 (20,1b,f) 60 (58,8e,c,f) 1 (1,0a,b,c)

П р и м еч а н и е . Здесь и в табл. 2: ВПЧ- — ВПЧ-негативные, ВПЧ+ — ВПЧ-позитивные; статистически значимые различия: 
a — между 1-й и 4-й группами, b — между 2-й и 4-й, c — между 3-й и 4-й, d — между 1-й и 2-й, e — между 1-й и 3-й, f — между 
2-й и 3-й.

Та бл и ц а  2 .  Количественный  состав микробиоценоза влагалища у женщин с цервикальными неоплазиями, абс. (%)

Показатель
Количество микрорганизмов, Ме (25–75 процентиль), lgГЭ/мл

1-я группа 
(LSIL, ВПЧ-; n = 100)

2-я группа 
(LSIL, ВПЧ+; n = 109)

3-я группа 
(HSIL; n = 102)

4-я группа 
(норма; n = 102)

Общая бактериальная масса 7,6 (7,2–7,9)d,e 7,7 (7,4–8,2)d,f 8,0 (7,4–8,4)e,f 7,8 (7,3–8,1)

Нормофлора

Lactobacillus spp. 7,5 (6,8–7,8)a,e 7,6 (7,1–8,0)f 7,0 (5,3–7,6)c,e,f 7,8 (7,3–8,1)a,c

Факультативно-анаэробные (аэробные) микроорганизмы

Enterobacteriасeae spp. 3,1 (2,6–3,4) 2,9 (2,5–3,3) 3,1 (2,6–3,5)c 2,8 (2,4–3,2)c

Streptococcus spp. 2,6 (1,7–3,6)a 2,5 (1,9–3,7)b 2,5 (2,1–3,9)c 2,1 (1,6–3,1)a,b,c

Staphylococcus spp. 3,0 (2,0–3,5) 2,9 (2,3–3,6) 3,1 (2,3–4,0) c 2,9 (2,4–3,5) c

Облигатно-анаэробные микроорганизмы

Gardnerella vaginalis/
Prevotella bivia/
Porphyromonas spp.

4,5 (3,5–6,1)a,e 3,9 (3,2–6,2)b,f 7,2 (6,1–7,6)c,e,f 3,5 (3,1–4,3)a,b,c

Eubacterium spp. 4,5 (3,6–5,7)a,e 4,4 (3,2–5,7)b,f 6,4 (5,5–6,8)c,e,f 3,6 (3,1–4,8)a,b,c

Sneathia spp./Leptotrihia spp./
Fusobacterium

2,1 (0–3,3)e 2,1 (1,4–2,9)f 3,4 (2,1–6,9)c,e,f 2,0 (1,3–2,6)c

Megasphaera spp./Veillonella 
spp./Dialister spp.

3,5 (2,6–4,7)a,e 3,3 (2,3–4,8)b,f 5,8 (4,1–7,2)c,e,f 3,0 (2,3–3,8)a,b,c

Lachnobacterium spp./
Clostridium spp.

3,4 (2,2–4,4)a,e 2,8 (2,2–4,1)f 4,1 (2,9–5,1)c,e,f 2,7 (2,2–3,5)a,c

Mobiluncus spp./
Corynebacterium spp.

3,5 (2,8–4,1)a,d,e 3,1 (2,5–3,9)d,f 3,9 (3,0–4,6)c,e,f 3,1 (2,5–3,8)a,c

Peptostreptococcus spp. 3,3 (2,3–4,4)a,e 2,9 (2,3–4,0)b,f 4,4 (2,9–6,2)c,e,f 2,6 (2,2–3,3)a,b,c

Atopobium vaginae 3,1 (2,6–5,1)a,d,e 2,5 (2,0–3,8)d,f 6,6 (2,8–7,5)c,e,f 2,5 (2,0–3,1)a,c

Микоплазмы

Mycoplasma hominis 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0)
Mycoplasma genitalium 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0) 0 (0,0–0,0)
Ureaplasma 
(urealyticum+parvum)

3,0 (0,0–4,2)a 1,7 (0,0–4,8) 2,9 (0,0–4,9)c 1,3 (0,0–3,8)a,c

Дрожжеподобные грибы

Candida spp. 2,7 (2,4–3,3) 2,6 (2,4–2,9) 2,6 (2,4–3,0) 2,5 (2,3–2,8)

П р и м еч а н и е . Уровень значимости α = 0,05.
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У 6 (35,3%), 3 (13,6%) и 7 (11,7%) пациенток соответст-
вен но диагностировали смешанный аэробно-анаэроб-
ный дисбиоз. Полученные данные вполне  согласуются 
с результатами ранее выпоненных исследований, ука зы -
ваю щих на наличие корреляции между CIN и БВ [8, 10]. 

Уровень общей бактериальной массы вагиналь-
ного биотопа был наиболее высоким у пациенток 3-й 
группы — 108 ГЭ/мл, при этом количество лактофлоры 
оказалось статистически значимо ниже, чем у женщин 
группы сравнения (4-я группа) и пациенток 1-й и 2-й 
групп (табл. 2). Кроме того, у пациенток 3-й группы 
статистически значимо выше было абсолютное со-
держание облигатных и факультативных анаэробов 
по сравнению как с показателями женщин 4-й группы 
(норма), так и 1-й, 2-й групп. Особое внимание следу-
ет обратить на микроорганизмы групп Gardnerella 
vaginalis/Prevotella bivia/Porphyromonas spp., Atopobium 
vaginae, Eubacterium spp. и Megasphaera spp./Veillonella 
spp./Dialister spp., количество которых в 1000–10 000 раз 
превышало таковое у пациенток других групп и соста-
вило 107,2, 106,6, 106,4 и 105,8 ГЭ/мл соответственно. Коли-
чество облигатных анаэробов у пациенток 3-й группы 
также было значительно увеличено по сравнению с нор-
мой (4-я группа), однако превышение было в пределах 
10–100 раз. Также было отмечено статистически значи-
мое увеличение количества факультативных анаэробов 
у пациенток с HSIL по сравнению с группой сравнения, 
однако разница с аналогичными показателями была 
умеренная и не превышала один порядок (10 раз). 

Таким образом, качественный и количественный 
состав микробиоценоза влагалища у пациенток с дис-
плазией шейки матки и у здоровых женщин значитель-
но различается. Полученные данные указывают на 
взаимосвязь между тяжестью дисплазии и степенью 
дисбиоза у пациенток с патологией шейки матки: для 
пациенток с HSIL характерны более выраженные изме-
нения в количестве и составе вагинальной микрофлоры 
с доминированием облигатных анаэробов по сравне-
нию с LSIL. Остается открытым вопрос, что первично 
в данном случае: является ли дисбиотический процесс 
во влагалище фактором, способствующим формиро-
ванию более выраженных патоморфологических из-
менений в цервикальном эпителии, инфицированном 
ВПЧ, или персистенция ВПЧ создает благоприятный 
фон для пролиферации условно-патогенной облигатно-
анаэробной микрофлоры во влагалище с развитием тя-
желого дисбиоза. Учитывая высокую частоту дисбио-
тических нарушений у пациенток с патологией шейки 
матки, особенно с HSIL, целесообразно проводить ком-
плексное исследование вагинальной микробиоты и при 
необходимости индивидуальную коррекцию дисбиоза 
данной категории больных. 

Выводы
1. Развитие цервикальных интраэпителиальных 

неоплазий у ВПЧ-негативных женщин сопровождает-
ся нарушением микробиоценоза влагалища. При этом 
имеет значение как анаэробный, так и смешанный 

аэробно-анаэробный дисбиоз. Среди анаэробов чаще 
всего выявляли Gardnerella vaginalis в ассоциации с 
Eubacterium spp., Megasphaera spp. и Mobiluncus spp.

2. ВПЧ-ассоциированные цервикальные неоплазии 
сопровождаются развитием выраженных дисбиоти-
ческих процессов во влагалище с преимущественным 
участием облигатных анаэробов. Среди анаэробов наи-
большее значение имеют Gardnerella vaginalis в ассоци-
ации с Atopobium vaginae, Megasphaera spp./Veillonella 
spp./Dialister spp. и Eubacterium spp.

3. Разнообразие лидирующих возбудителей диктует 
необходимость комплексного исследования микробио-
ценоза влагалища у пациенток с предраковой патоло-
гией шейки матки, позволяющего с высокой точностью 
и специфичностью дать количественную и качествен-
ную оценку основных участников исследуемого биото-
па для назначения индивидуальной терапии. 
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ЭМБОЛИЗАЦИЯ МАТОЧНЫХ АРТЕРИЙ: ЦЕЛЕСООБРАЗНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ 
У ЖЕНЩИН С НЕРЕАЛИЗОВАННОЙ РЕПРОДУКТИВНОЙ ФУНКЦИЕЙ
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Цель исследования — оценка результатов лечения миомы матки после эмболизации маточных артерий (ЭМА), вклю-
чающая функциональное состояние яичников и способность женщин реализовать свою репродуктивную функцию.
Материал и методы. В исследование была включена 151 женщина в возрасте от 35 до 47 лет, имеющая миому мат-
ки с различной локализацией миоматозных узлов (исключение составляли субсерозные миоматозные узлы на тонком 
основании) с клиническими проявлениями (обильные менструации, боль) и нормальным гормональным фоном. Из ис-
следования исключали пациенток с нереализованной репродуктивной функцией. Для определения функции яичников, 
овариального резерва яичников после ЭМА были исследованы антимюллеров гормон (АМГ), ингибин В, фолликулости-
мулирующий гормон (ФСГ), лютеинизирующий гормон (ЛГ), эстрадиол и прогестерон.
Результаты и обсуждение. Клинический результат достигнут в 82,4% случаев. Женщины отметили снижение 
болезненности (69,2%) и интенсивности (74,9%) менструаций, нормализацию регулярности менструального цикла 
(42,9%). В 63,4% случаев уменьшились или практически полностью регрессировали боли внизу живота, улучшились 
процессы мочеиспускания (41,7%) и дефекации (38,6%). У 66 женщин, которым проводили гормональное исследова-
ние через 6 и 12 мес после ЭМА, наблюдались следующие изменения. Через 6 мес после ЭМА уровень АМГ и ингибина 
В был понижен у 37 (24,7%) и 55 (36,4%) пациенток соответственно, что свидетельствовало о снижении овари-
ального резерва яичников. Возраст женщин варьировался от 41 года до 47 лет. Через 12 мес после ЭМА значение 
АМГ выровнялось у 2 женщин — 42 и 44 лет. Показатели ингибина В оставались критическими при регулярном 
менструальном цикле. Значения ФСГ и ЛГ через полгода после ЭМА были повышены у 14 (9,3%) и 9 (6%) пациенток 
соответственно. Возраст женщин составил 44 года — 47 лет. У данной категории больных также отмечалось по-
вышение уровня эстрадиола (на 12—16% от исходных значений) и прогестерона (на 8—11% от исходных значений). 
Пациенток беспокоили приливы, раздражительность, частая смена настроения. Менструации были нерегулярными 
только у 4 женщин. Через 12 мес гормональный фон выровнялся у 6 пациенток, у 5 женщин наступила менопауза.
Заключение. На основании полученных результатов можно сделать выводы о том, что ЭМА является эффектив-
ным и безопасным самостоятельным способом лечения миомы матки. Важным ее достоинством служит и тот 
факт, что ЭМА — органосохраняющий метод, предупреждающий рецидивы заболевания. Однако ЭМА оказывает 
влияние на овариальный резерв яичников и вследствие этого приводит к снижению фертильности женщин. Возрас-
тает вероятность забеременеть не естественным путем, а методом вспомогательных репродуктивных техноло-
гий. Данное обстоятельство следует рассматривать как основополагающее при выборе тактики ведения пациенток 
с миомой матки, в будущем планирующих беременность.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: миома матки; лечение миомы матки; эмболизация маточных артерий; репродуктивная 

функция после ЭМА; деторождение после ЭМА.
Для цитирования: Архив акушерства и гинекологии им. В.Ф. Снегирева. 2015; 2 (1): 26—30.

UTERINE ARTERY EMBOLIZATION: EFFICIENCY IN WOMEN WITH UNREALIZED REPRODUCTIVE 
FUNCTION
Ishchenko A.I., Myshenkova S.A., Zhumanova E.N., Ishchenko A.A., Gorbenko O.Yu., Tyunina A.V.
Therapeutic Rehabilitation Center, Moscow, Russian Federation, 125367
A d d r e s s  f o r  c o r r e s p o n d e n c e : swetlana998@inbox.ru. Myshenkova S.A.

The study was carried out in 151 women aged 35—47 years with uterine myomas of different location in the myomatous 
nodes (the exception were subserous myomatous nodules on a thin base), clinically manifesting by profuse menses and pain, 
with normal hormonal profi les. Patients with unrealized reproductive function were excluded from the study. The ovarian 
function and ovarian reserve after embolization of the uterine arteries (EUA) were evaluated by the levels of antimüller 
hormone (AMH), inhibin B, FSH, LH, estradiol, and progesterone. Positive results were attained in 82.4% cases. Menorrhea 
became less painful in 69.2% cases and less intense in 74.9%, the cycle normalized in 42.9%. Pain reduced or completely 
regressed in 63.4% cases, urination improved in 41.7%, defecation in 38.6%. Hormone measurements were carried out in 66 
women 6 and 12 months after EUA. The levels of AMH and inhibin B were low after 6 months in 37 (24.7%) and 55 (36.4%) 
patients, respectively, which indicated reduction of the ovarian reserve. The women’s ages varied from 41 to 47. The levels of 
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AMH normalized 12 months after EUA in two women, aged 42 and 44 years. The levels of inhibin B remained critical under 
conditions of a regular cycle. The levels of FSH and LH were high 6 months after EUA in 14 (9.3%) and 9 (6%) patients, 
respectively. The age of these patients was 44—47 years. These patients had high levels of estradiol (12—16% higher than 
normally) and progesterone (8-11% higher than normally). The patients complained of hot fl ushes, irritability, and liable to 
change of moods. The cycle was irregular in only 4 women. The hormonal profi le normalized after 12 months in 6 patients, 
menopause ensued in 5 women. These results indicated the effi ciency and safety of EUA as a method for the treatment of uterine 
myoma. Importantly that EUA was an organ-sparing method, preventing the disease relapses. However, EUA modulated the 
ovarian reserve and hence, reduced the fertility. Spontaneous pregnancy was hardly probable after this treatment, more likely 
as a result of accessory reproductive technologies. This fact should be decisive in choice of the treatment strategy for patients 
with uterine myoma, planning pregnancy in future.
K e y  w o r d s: uterine myoma; therapy for uterine myoma; embolization of uterine arteries; reproductive function after 

EUA; childbirth after EUA.
Citation: Arkhiv Akusherstva i Ginekologii im. V.F. Snegiryova. 2015; 2 (1): 26—30. (in Russ.)

Первое упоминание об эмболизации маточных ар-
терий (ЭМА) датируется 1970 г., когда американский 
врач О. Smith применил ее в качестве кровоостанавли-
вающего метода в послеоперационном периоде.

В дальнейшем ЭМА использовалась для останов-
ки маточных послеродовых кровотечений и профи-
лактики кровотечений во время операций на органах 
с обильным кровоснабжением. Именно с этой целью 
J.H. Ravina впервые и прибегнул к этой методике [1]. 
Поскольку матка является богато кровоснабжаемым 
органом, операции по удалению узлов миомы или все-
го органа сопровождаются обильными кровопотерями. 
Дабы избежать этого, J.H. Ravina вводил в просвет ма-
точной артерии небольшие частички, прекращающие 
кровоток и тем самым предотвращающие возможность 
большой кровопотери. Иными словами, он использо-
вал ЭМА как некий метод подготовки перед удалением 
миоматозных узлов или всей матки с целью снижения 
интраоперационных и ранних послеоперационных ос-
ложнений. Данную методику применяли женщинам 
как в постменопаузальном периоде, так и в репродук-
тивном возрасте, в будущем планирующим беремен-
ность. Однако по стечению различных обстоятельств 
ряд женщин, прошедших данную подготовку перед 
операцией, в назначенный срок не явились. Как же 
удивился врач, когда женщины, обратившиеся к нему 
на повторную консультацию по прошествии времени, 
отметили значительный регресс клинической симпто-
матики беспокоившего их заболевания: уменьшились 
менструальные выделения и полностью исчезли бо-
лезненные ощущения в нижних отделах живота. Как 
следствие пациентки были уже не настроены на опе-
ративное лечение. Принимая во внимание данное об-
стоятельство, в 1994 г. доктор J.H. Ravina опубликовал 
статью, позиционирующую ЭМА как самостоятельный 
метод лечения миомы матки. 

После первых публикаций, подтвердивших высо-
кую эффективность нового эндоваскулярного метода 
лечения миомы матки, с 1997 г. его начали внедрять в 
клиническую практику [2, 3]. К настоящему времени 
данная операция уже довольно распространена во всем 
мире и известно более 100 тыс. случаев применения.

Однако в погоне за результатами лечения врачи по-
рой закрывают глаза на то, что пациентка все еще в 
репродуктивном возрасте и, возможно, планирует бе-

ременность. До настоящего времени вопрос о фертиль-
ности женщины после ЭМА остается открытым и ис-
следования по этой проблеме продолжаются. 

Миома матки — заболевание, диагностируемое у 
женщин в молодом возрасте, когда репродуктивная 
функция еще не реализована. Именно поэтому у таких 
пациенток предпочтительно лечение миомы матки кон-
сервативными или малоивазивными методами. 

Социальный статус современных женщин все чаще 
заставляет их задумываться о деторождении после 30 
лет, когда не только функция яичников постепенно 
идет на спад, но и появляется гинекологические забо-
левания, в том числе миома матки. 

Чаще всего врачи идут навстречу женщинам и пы-
таются небольшие по размеру миоматозные узлы ле-
чить консервативно (гормональными препаратами) или 
рекомендуют неинвазивные или малоинвазивные ме-
тоды лечения, такие как ФУЗ-абляция или ЭМА.

Результаты лечения пациенток методом ЭМА пре-
восходят даже самые смелые ожидания. По данным 
разных авторов, у 79,2—96% женщин уменьшает-
ся кровотечение, у 81,5—85,2% уменьшение боли, у 
78,6—80,1% уменьшаются симптомы сдавления, у 
60—92% — проблемы с мочеиспусканием, у 71,4% 
нормализуется сексуальная жизнь, у 62,5% снижается 
утомляемость, 89,5% избавляются от депрессивного 
настроения [4—7]. 

Исследования, проводимые по поводу воздействия 
ЭМА на функцию яичников, матки с целью опреде-
ления возможности женщины в будущем реализовать 
свою репродуктивную функцию, весьма разнообразны и 
не приводят к окончательному ответу. В последние вре-
мя все чаще стали появляться публикации, в которых 
обсуждается данный вопрос с разных точек зрения.

Исследование, проведенное в Чикаго, показало, что 
сра зу после ЭМА у всех 6 обследованных женщин в воз-
рас те 35—50 лет отсутствовал кровоток в яичниковых ар-
териях. Через несколько месяцев после лечения у 4 жен-
щин яичниковый кровоток восстановился, но был сни жен 
по сравнению с дооперационными значениями [8]. 

Исследование, проведенное в Вашингтоне, было 
основано на изучении уровня фолликулостимулирую-
щего гормона (ФСГ) у 63 женщин до ЭМА и через 3 и 
6 мес после нее. Несмотря на отсутствие изменений в 
базальных уровнях ФСГ в среднем по группе наблю-
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даемых женщин, у 7 пациенток старше 45 лет наблю-
далось повышение содержания ФСГ в среднем в 2 раза 
через 6 мес после ЭМА [9]. 

Многие авторы связывают повышение уровня ФСГ 
с нецелевой эмболизацией яичниковых артерий вслед-
ствие анастомозов [8, 10]. Однако считают, что это яв-
ление кратковременное, и через 6 мес кровоток восста-
навливается в 67% случаев [8]. 

В 2007 г. проведено рандомизированное исследо-
вание, оценивающее функцию яичников после ЭМА 
и гистерэтомии на основании измерения ФСГ и анти-
мюллерова гормона (АМГ), вырабатываемого клет-
ками гранулезы фолликулов. В исследование были 
включены 177 женщин пременопаузального возраста. 
На протяжении 24 мес содержание ФСГ значительно 
повышалось в обеих группах. Уровень АМГ оставался 
значительно сниженным только в группе ЭМА по срав-
нению с ожидаемым возрастным его снижением. На ос-
новании проведенного исследования авторы пришли к 
выводу, что как ЭМА, так и гистерэктомия существен-
но влияют на овариальный резерв яичников [11].

Течение беременности и родов после ЭМА также 
вызывает множество дискуссий. Например, J.H. Ravina 
и соавт. [12]. описывали 12 случаев беременности у 9 
из 184 пациенток, которые перенесли ЭМА по поводу 
миомы матки. Среди них было 4 (33%) родов в срок, 
3 (25%) преждевременных родов и 5 (42%) выкидышей 
на малых сроках. В настоящее время во всем мире из-
вестно более 300 случаев наступления беременности 
после ЭМА, большинство из них закончилось родами в 
срок. Однако L. Barclay [13], обследовав 50 женщин, ко-
торые забеременели после ЭМА, сообщил о том, что по 
сравнению с общей популяцией женщин у пациенток, 
перенесших операцию, риск патологического течения 
беременности или родов более высокий. Частота родо-
разрешения путем кесарева сечения достигает 72,4%. 

С ним солидарны M. Mara и соавт. [14], которые об-
следовали женщин после миомэктомии и ЭМА. Оцени-
вая результаты, они пришли к выводу, что после ми-
омэтомии беременность наступает в 2 раза чаще, чем 
после ЭМА, частота беременностей, закончившихся 
срочными родами, в 4 раза выше, а выкидышей на ма-
лых сроках беременности в 1,5 раза меньше.

Ряд авторов, основываясь на результатах исследова-
ний, считают, что ЭМА не влияет на функцию яични-
ков и при желании женщины возможны беременность 
и роды [15]. 

Учитывая такое разнообразие мнений, вопрос о 
проведении ЭМА женщинам с нереализованной репро-
дуктивной функцией на сегодняшний день не решен. 
Оправданно ли применение этого метода лечения в 
данный момент времени и получение хороших/отлич-
ных результатов при невозможности ответа на вопрос: 
сможет ли в дальнейшем забеременеть женщина и не 
будет ли у нее аменореи? 

Целью исследования, проведенного на базе клини-
ки гинекологии и новых репродуктивных технологий, 
явились не только оценка результатов лечения относи-

тельно миомы матки и ее симптоматики, но и изучение 
влияния ЭМА на функциональное состояние яичников, 
способность к реализации репродуктивной функции у 
пациенток с миомой матки.

Материал и методы
Критериями включения пациенток в группу иссле-

дования служили: 
 ● наличие одного или нескольких миоматозных узлов 
различной локализации (исключение субсерозные 
узлы на тонком основании) и размером до 10 см в 
диаметре;

 ● наличие клинической симптоматики;
 ● нормальный гормональный фон.
Учитывая отсутствие достоверных данных о воз-

можности забеременеть и выносить ребенка после 
ЭМА, из исследования были исключены женщины, 
планирующие беременность. 

Для определения функции яичников, овариального 
резерва яичников после ЭМА были исследованы следу-
ющие гормоны:

 ● АМГ — маркер овариального резерва у женщин 
репродуктивного периода. Этот гликопротеин, от-
носящийся к классу трансформирующих факторов 
роста, наилучшим образом отражает снижение ре-
продуктивной функции у здоровых женщин;

 ● ингибин В — так же, как АМГ, является маркером 
репродуктивной функции, отражающим способ-
ность яичников отвечать достаточным числом зре-
лых яйцеклеток на стимуляцию гонадотропными 
гормонами;

 ● ФСГ, лютеинизирующий гормон (ЛГ) — эти гормо-
ны, принадлежащие к семейству гонадотропинов, 
высвобождаются из передней доли гипофиза в ответ 
на секрецию гонадолиберина гипоталамусом. ФСГ 
и ЛГ стимулируют биосинтез эстрогенов в фолли-
кулах, а также рост и созревание самого фолликула;

 ● эстрадиол — вырабатывается в основном в яични-
ках и отвечает за циклические изменения в орга-
низме женщины, контролируя важнейшие процессы 
репродуктивной функции;

 ● прогестерон — стероидный гормон желтого тела 
яичников, способствующий переходу слизистой 
оболочки матки из стадии пролиферации в стадию 
секреции, тем самым подготавливая ее к импланта-
ции оплодотворенных яйцеклеток.
На базе центра была пролечена 151 женщина в возрас-

те от 35 до 47 лет. Средний возраст их составил 45,5 года. 
В качестве эмболов использовали PVA (PVA 200 — 26,3%, 
PVA 300 — 94,7%, PVA 700 — 10,5%) и EMBOSPHERE 
(40—120 — 6,8%, 100—300 — 24,2%, 300—500 — 70,4%, 
500—700 — 14,4%, 700—900 — 1,5%). 

В анамнезе 9 (5,96%) женщин из 151 не имели бе-
ременности, 86 (56,94%) имели 1—3 беременности и 
56 (37,1%) — более 3 беременностей (рис. 1, а). Из всех 
женщин, имевших беременности в анамнезе, у 10 (7,1%) 
они не закончились родами, у 130 (91,5%) было от 1 до 3 
родов и у 2 (1,4%) — более 3 родов (рис. 1, б). 



Рис. 2. Вид половой губы после 
оперативного вмешательства.

Рис. 1. Образование правой половой губы 
размером 15×20 см (а) и дочернее образова-

ние на ножке размером 15×25 см (б). 

К статье Е.Б. Гинзбург
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Результаты и обсуждение
Все обследованные женщины были протестированы 

с использованием специальной анкеты оценки качества 
жизни, в которую были включены вопросы о характере 
менструального цикла, наличии болезненных ощуще-
ний в нижних отделах живота, а также о нарушении 
процессов мочеиспускания и дефекации. 

Клинический результат достигнут в 82,4% случаев. 
Женщины отметили снижение болезненности (69,2%) 
и интенсивности (74,9%) менструаций, нормализацию 
регулярности менструального цикла (42,9%). В 63,4% 
случаев уменьшились или практически полностью 
регрессировали боли внизу живота, улучшились про-
цессы мочеиспускания (41,7%) и дефекации (38,6%) (см. 
таблицу).

Гормональное исследование проводили у 66 (43,7%) 
женщин, средний возраст их составил 44,7 года, через 6 
и 12 мес после ЭМА.

Через 6 мес после ЭМА уровень АМГ и ингибина В 
был понижен у 37 (24,7%) и 55 (36,4%) пациенток соот-
ветственно, что свидетельствовало о снижении овари-
ального резерва яичников. Возраст женщин варьировал 
от 41 года до 47 лет. Через 12 мес после ЭМА значение 
АМГ выровнялось у 2 женщин (42 и 44 лет). Показатели 
ингибина В оставались критическими при регулярном 
менструальном цикле (рис. 2).

Значения ФСГ и ЛГ через полгода после ЭМА 
были повышены соответственно у 14 (9,3%) и 9 (6%) 
пациенток в возрасте 44—47 лет. У данной категории 
больных также отмечалось повышение уровня эстра-
диола (на 12—16% от исходных значений) и прогесте-
рона (на 8—11% от исходных значений). Пациенток 
беспокоили приливы, раздражительность, частая 
смена настроения. Менструации были нерегулярны-
ми только у 4 женщин. Через 12 мес гормональный 
фон выровнялся у 6 пациенток, у 5 женщин наступи-
ла менопауза.

Заключение
На основании полученных результатов можно сде-

лать выводы о том, что ЭМА представляет собой эф-
фективный и безопасный самостоятельный способ ле-
чения миомы матки. Важным ее достоинством являет-
ся и тот факт, что ЭМА — органосохраняющий метод, 
предупреждающий рецидивы заболевания. Благодаря 
малоинвазивной технологии применения ЭМА пред-
упреждает ряд тяжелых осложнений, сопутствующих 
другим оперативным вмешательствам на узлах миомы. 
ЭМА в существенной мере уменьшает/ устраняет кли-
нические проявления миомы матки (сдавление смеж-
ных органов, менометроррагия, диспареуния) и суще-
ственно улучшает качество жизни пациенток.

Однако при всех достоинствах этого малоинвазив-
ного метода лечения миомы матки проблема фертиль-
ности на фоне ЭМА остается спорной. Несмотря на по-
ложительные прогнозы в отношении потери репродук-
тивного органа, вопрос о возможности полноценного 
физиологического протекания беременности в данный 
период времени дискутабельный. Полученные нами 
данные позволили сделать выводы о том, что ЭМА 
оказывает влияние на овариальный резерв яичников 
и вследствие этого приводит к снижению фертильно-
сти женщин. Уменьшается вероятность забеременеть 

Рис. 1. Количество беременностей (а) и родов (б) у обследованных женщин в анамнезе.

Частота клинических проявлений миомы матки (в %) до ЭМА и через 6 мес после нее

Менструация
Боли в животе Нарушение 

мочеиспускания
Нарушение 
дефекациинерегулярная обильная болезненная

до после до после до после до после до после до после

64,9 37 92,7 23,2 79,5 24,5 87,6 32,1 19,4 11,3 23,8 14,6

Рис. 2. Изменение уровней АМГ и ингибина В после ЭМА.
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естественным путем, и женщины прибегают к исполь-
зованию вспомогательных репродуктивных технологий. 
Данное обстоятельство следует рассматривать как осно-
вополагающее при выборе тактики ведения пациенток с 
миомой матки, в будущем планирующих беременность.

ЛИ Т Е РАТУ РА 
(№  1 — 3  и  5 — 1 5  —  с м .  R E F E R E N C E S )

4. Овчаренко Д. В., Верховский В.С., Беликова М.Е. и др. Uterine 
artery embolization in the treatment of uterine leyomеomy. Акушер-
ство и гинекология. 2003; 5: 33—6.

R E F E R E N C E S 
1. Ravina J. H., Herbreteau D., Ciraru-Vigneron N. et al. Arterial 

embolization to teral uterine myomata. Lancet. 1995; 346: 671—2.
2. Bradley E., Reidy J., Forman R. et al. Transcatheter uterine artery 

embolization to treat large uterine fi broid. Br. J. Obstet. Gynaecol. 
1998; 105: 235—40.

3. Goodwin S.C., Vedantham S., McLucas B. et al. Preliminary 
experience with uterine artery embolization for uterine fi broids. 
Vasc. Interv. Radiol. 1997; 8: 517—26.

4. Ovcharenko D.V., Verkhovskiy V.S., Belikova M.E. et al. 
Embolizatsiya matochnykh arteriy v lechenii leyomomy matki. 
Akush. i ginekol. 2003; 5: 33—6.

5. Bucek R. B., Puchner S., Lammer J. Mid and long-term guality of 
life assessment in patients undergoing uterine fi broid embolization. 
Am. J. Roentgenol. 2006; 186: 877—82.

6. Pron G., Cohen M., Soucie J. et al. The Ontario Uterine Fibroid 
Embolization Trial. Part 1. Baseline patient characteristics, fi broid 
burden, and impact on line. Fertil. and Steril. 2003; 79 (1): 112—9. 

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2015
УДК 618.36-008.64-02:618.146-002]-07

ФЕТОПЛАЦЕНТАРНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ ПРИ ПАТОЛОГИИ ШЕЙКИ МАТКИ
Атабиева Д.А.1, Чилова Р.А.1, Гадаева И.В.1, Ковалев М.И.1, Пикуза Т.В.2, Однокопытный А.В.2

1ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России, 119991, 
г. Москва; 2Клиника акушерства и гинекологии им. В.Ф. Снегирева, 119991, г. Москва
Д л я  к о р р е с п о н д е н ц и и : Атабиева Джамиля Аслановна — аспирант кафедры акушерства и гинекологии № 1 ГБОУ ВПО 
«Первый Московский государственный университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России; atabieva.jamiliya@gmail.com

Целью данной работы была оценка фетоплацентарной недостаточности (ФПН) при воспалительной 
патологии шейки матки у беременных. В исследовании приняли участие 112 беременных, которые были 
разделены на 2 группы: с патологией шейки матки (n = 74) и без патологии (n = 38). Возраст женщин 
варьировал от 22 до 42 лет (29,1 ± 2,14 года). Для исследования использовали инструментальные, цитоло-
гические и бактериологические методы. Противовоспалительная терапия и коррекция местного иммуни-
тета способствовали элиминации возбудителей бактериальных инфекций и уменьшению воспалительных 
изменений на шейке матки. Для лечения ФПН применяли сосудорасширяющие средства и препараты, нормали-
зующие процессы микроциркуляции в плаценте и матке.
Ключевые  слова: фетоплацентарная недостаточность; воспалительная патология шейки матки у беременных.
Для цитирования: Архив акушерства и гинекологии им. В.Ф. Снегирева. 2015; 2 (1): 30—34.

FETOPLACENTAL FAILURE IN CERVICAL DISEASE
Atabieva D.A.1, Chilova R.A.1, Gadaeva I.V.1, Kovalyov M.I.1, Pikuza T.V.2, Odnokopytnyi A.V.2

1I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, 119991, Moscow, Russia; 2V.F. Snegirev Clinic of Obstetrics 
and Gynecology, 119991, Moscow, Russia
A d d r e s s  f o r  c o r r e s p o n d e n c e : atabieva.jamiliya@gmail.com. Atabieva D.A.

Fetoplacental failure in patients with infl ammatory diseases of the cervix uteri was studied. The study was carried out in 112 
pregnant women, forming 2 groups: with (n = 74) and without cervical disease (n = 38). The patients’ ages varied from 22 
to 42 years (29.1±2.14 years). The study was carried out by instrumental, cytological, and bacteriological methods. Anti-
infl ammatory therapy and correction of local immunity promoted elimination of bacterial agents and reduction of infl ammatory 
changes in the cervix uteri. Fetoplacental failure was treated by vasodilatants and drugs normalizing the microcirculation in 
the placenta and uterus.
Key words: fetoplacental failure; cervical infl ammation in pregnancy.
Citation: Arkhiv Akusherstva i Ginekologii im. V.F. Snegiryova. 2015; 2 (1): 30—34. (in Russ.)

7. Worthington-Kirsch R., Popky G., Hutchins F. Uterine arterial 
embolization for the management of leiomyomas: quality-of-life 
assessment and clinical response. Radiology. 1998; 208: 625—9.

8. Ryu R.K., Siddiqi A., Omary R.A. et al. Ultrasonic research of 
the remote consequences of an embolization of uterine arteries for 
perfusion (blood-groove) in the arteries of ovaries and functioning 
ovaries. Am. J. Roentgenol. 2003; 181: 776—80.

9. Spies J.B., Roth A.R., Gonsalves S.M. et al. Ovarian Function 
after Uterine Artery Embolization for Leoimyomata: Assessment 
with Use of Serum Follicle Stimulating Hormone Assay. J. Vasc. 
Interv. Radiol. 2001; 12: 437—42.

10. Kim H.S., Tsai J., Lee J.M. et al. Infl uence uterine ovarian 
anastomoses on bazalny level of a follikulostimuliruyushchy 
hormone after an embolization of uterine arteries triakril-gelatinous 
microspheres. J. Vasc. Interv. Radiol. 2006; 17: 965—71.

11. Hehenkamp W.J.K., Volkers N.A., Broekmans F.J.M. et al. Loss 
of ovarian reserve after uterine artery embolization: a randomized 
comparison with hysterectomy. Hum. Reprod. 2007; 22 (7): 
1996—2005.

12. Ravina J.H., Vigneron N.C. et al. Pregnancy after embolization of 
uterine myoma: Report of 12 cases. Fertil. and Steril. 2000; 73: 
1241—3.

13. Barclay L. Uterine artery embolization could complicate future 
pregnancy. Obstet. Gynec. 2002; 100 (5): 869—72.

14. Mara M., Maskova J. et al. Midterm clinical and fi rst reproductive 
result of a randomized controlled trial comparing uterine fi broid 
embolization and myomectomy. Cardiovasc. Interv. Radiol. 2008; 
31 (1): 73—85.

15. Pron G., Mocarski E., Bennen J. et al. Pregnancy after uterine 
artery embolization for leiomyomata: the Ontario multicentrial. 
Obstet. Gynecol. 2005; 105 (1): 67—76.

Поступила 22.06.14
Received 22.06.14



31АРХИВ АКУШЕРСТВА и ГИНЕКОЛОГИИ им. В. Ф. Снегирева, № 1, 2015

Шейка матки при беременности — чрезвычайно 
важная анатомическая и функциональная структу-
ра. Нарушения, возникающие в шейке матки, могут 
серьезно влиять на исход беременности. В настоящее 
время очень актуальной остается проблема выбора раз-
личных видов диагностики и лечения патологии шейки 
матки, а также влияния этой патологии на течение и 
исход беременности [1—3].

В структуре изменений шейки матки ведущее место 
занимают воспалительные процессы (экзо- и эндоцер-
вициты) — их доля составляет 90%. Инфекции, переда-
ющиеся половым путем, нарушают процесс замещения 
цилиндрического эпителия на многослойный плоский 
при эктопии шейки матки и способствуют развитию 
различных патологических ее состояний [4—7]. Кроме 
того, обращает на себя внимание повышение частоты 
эндоцервицита и воспалительных заболеваний придат-
ков матки (76,7 и 4,4%) в анамнезе у беременных с из-
менениями шейки матки по сравнению с группой без 
изменений шейки матки [8, 9].

В настоящее время известно, что наиболее частая 
причина нарушений состояния плода во время беремен-
ности — плацентарная недостаточность, являющаяся 
основной причиной внутриматочной гипоксии, задерж-
ки роста и развития плода, его травм в процессе родов 
[10, 11]. Течение беременности у женщин с изменениями 
шейки матки характеризуется высокой частотой невына-
шивания и фетоплацентарной недостаточностью (ФПН): 
при наличии полиповидных образований цервикально-
го канала соответственно 72 и 8%, после инвазивных 
методов лечения предрака шейки матки — 74 и 38%, при 
эктопии и эктропионе — 32 и 11%, при лейкоплакии — 
16 и 8%, при цервикальной интраэпителиальной неопла-
зии — 17 и 11% случаев [12, 13].

Особую группу риска по развитию плацентарной 
недостаточности составляют женщины, имеющие в 
анамнезе высокий индекс генитальных инфекционных 
заболеваний, в частности страдающие экзо- и эндоцер-
вицитами [8].

Материал и методы
В исследовании приняли участие 112 беременных. 

В зависимости от состояния шейки матки пациент-
ки были разделены на 2 группы. В 1-ю группу вошли 
74 (66,1%) беременные с изменениями шейки матки, 
2-ю группу составили 38 (33,9%) беременных без изме-
нений шейки матки. Осмотр пациенток в процессе ис-
следования проводили в амбулаторных условиях еже-
месячно для женщин из 1-й группы и 1 раз в 2 мес для 
женщин из 2-й группы.

Возраст женщин составил от 22 до 42 лет (29,1 ± 2,14 
года). Частота нозологических форм экстрагенитальных 
заболеваний была одинаковой в обеих группах и прак-
тически не отличалась от таковой в популяции. 

Результаты и обсуждение
При сборе анамнеза обращали внимание на ранее 

перенесенные вирусные генитальные инфекции, осо-
бенно вызванные вирусом простого герпеса (ВПГ), 

а также высокоонкогенными серотипами вируса па-
пилломы человека (ВПЧ) — 16, 18, 31 и 33 типа. ВПГ-
инфекция отмечена в 1-й группе у 4,1% женщин, во 2-й 
группе у 2,6% женщин, т.е. практически в одинаковом 
процентном соотношении. ВПЧ-инфекция (серотипы 
высокого риска) в 1-й группе выявлена у 8,2% пациен-
ток, во 2-й — у 2,6%. В 1-й группе деформация шейки 
матки из-за послеродовых разрывов наблюдалась у 38 
(51,3%) беременных, эктропион был у 36 (48,6%), экто-
пия шейки матки выявлена у 35 (47,2%). Признаки цер-
вицита были у 45 (60,8%) беременных, дисплазии — у 
4 (5,4%), полипы — у 15 (20,3%). Кровоточивость при 
осмотре выявлена у 11 (14,8%) пациенток.

Как правило, причинами развития эндоцервицита 
становятся инфекции, передающиеся половым путем, 
вызванные стрептококком, стафилококком, кишечной 
палочкой, энтерококком, и прочие подобные заболева-
ния. Наиболее характерные симптомы этого заболева-
ния — обильные выделения с неприятным запахом.

Воспаление цервикального канала становится при-
чиной самопроизвольных абортов и преждевременных 
родов. В этом случае из шеечного канала выделяется 
повышенное количество слизи, место воспаления име-
ет алый цвет.

На начальном этапе развития ФПН клинические 
признаки могут быть выражены слабо или отсутство-
вать. В этой связи существенное значение приобретают 
методы лабораторного и инструментального динамиче-
ского контроля за состоянием фетоплацентарного ком-
плекса в группе высокого риска по развитию ФПН. До-
минирующее положение в клинической картине могут 
занимать признаки основного заболевания или ослож-
нения, при котором развилась ФПН. Степень выражен-
ности ФПН и нарушения компенсаторно-приспособи-
тельных механизмов находятся в прямой зависимости 
от тяжести основного заболевания и длительности его 
течения. ФПН протекает наиболее тяжело при появле-
нии патологических признаков на сроке беременности 
до 30 нед. Таким образом, данные комплексной дина-
мической диагностики позволяют получить наиболее 
полную информацию о форме, характере, степени тя-
жести ФПН и выраженности компенсаторно-приспосо-
бительных реакций.

При осмотре женщин обеих групп отклонений в 
строении наружных гениталий, вульвы и состояния их 
слизистой не отмечено. При визуальном осмотре изме-
нения шейки матки, характерные для беременных (ги-
пертрофия, воспалительные изменения и кровоточи-
вость), выявлены в одинаковом проценте случаев как у 
пациенток с нормальным состоянием шейки, так и при 
наличии патологии. 

При осмотре шейки матки в зеркалах у пациенток 
1-й группы обнаружено, что только у 34 (45,9%) бере-
менных шейка матки имела правильную цилиндриче-
скую форму. Клинические признаки цервицита выяв-
лены у 45 (60,8%) женщин. 

Анализ данных ультразвукового исследования 
(УЗИ) пациенток 2-й группы позволил выявить досто-
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верное увеличение размеров, объема шейки матки и по-
казателей ее гемодинамики по мере прогрессирования 
беременности во II и III триместрах.

При беременности у пациенток с цервицитами шей-
ки матки (1-я группа), по данным УЗИ, отмечено посте-
пенное прогрессивное увеличение средней толщины 
и объема шейки матки. По сравнению с показателями 
2-й группы у беременных с эктопией выявлено сниже-
ние интенсивности кровотока в тканях шейки матки 
по типу «бедного кровотока» или на фоне варикозного 
расширения сосудов, что в том и другом случае сопро-
вождается застойными явлениями. У этих пациенток 
отмечено достоверное увеличение размеров и объема 
шейки матки, а также снижение показателей ее гемоди-
намики по мере прогрессирования беременности во II 
и III триместрах. Обращает на себя внимание повыше-
ние в анамнезе частоты эндоцервицита у беременных 
с изменениями шейки матки по сравнению с группой 
женщин без изменений шейки матки.

Трансвагинальное УЗИ позволяет оценить длину и 
струк туру шейки матки, состояние цервикального  канала.

У женщин с высоким риском несостоятельности 
зева средняя длина шейки матки, диаметр внутренне-
го зева, толщина шейки матки, величина заднего угла, 
шейки матки и толщина передней стенки нижнего 
сегмента матки достоверно отличались от нормы, при 
этом шейка была короче, внутренний зев более широ-
кий, шейка более толстая, задний угол более широкий 
и передняя стенка нижнего сегмента более тонкая по 
сравнению с нормой. У беременных с высоким риском 
средняя длина шейки матки составляла 28,7 ± 5,4 мм 
перед проведением серкляжа, что значительно коро-
че, чем у женщин с нормально протекающей беремен-
ностью на таком же сроке гестации (в среднем 35,4 ± 
5,1 мм). Пороговое значение диаметра внутреннего 
зева при нормальной беременности на сроке 10—14 нед 
составляет приблизительно 6 мм. Средняя толщина 
шейки на уровне внутреннего зева составляла 27 ± 1,8 
мм в ранние сроки нормальной беременности (10—14 
нед) с существенным прогрессивным нарастанием в 
течение беременности. При беременности с высоким 
риском истмико-цервикальной недостаточности (ИЦН) 
толщина шейки до серкляжа в среднем значительно 
больше по сравнению с показателем при нормальной 
беременности. Средняя толщина передней стенки ниж-
него сегмента матки на 15—19-й неделе нормальной 
беременности 10,1±1,2 мм и значительно уменьшается 
к 25—29-й неделе. При ИЦН ее среднее значение до 
выполнения серкляжа (9,5 ± 1,6 мм) значительно ниже, 
чем у здоровых беременных.

Эхографическими признаками угрожающего выки-
дыша в ранние сроки беременности служат расположе-
ние плодного яйца в нижних отделах матки, появление 
нечетких контуров, деформаций, перетяжек плодного 
яйца, локального напряжения миометрия. С конца I 
триместра беременности при угрозе ее прерывания 
можно обнаружить участки отслойки плаценты, изме-
рить диаметр перешейка.

Эхографическое сканирование матки позволяет 
определить срок гестации, состояние и размеры  плода. 
Диффузное утолщение плаценты, выявленное при 
УЗИ, служило косвенным признаком нарушения фето-
плацентарного комплекса у 18% беременных, поэтому 
им проводили допплерометрию.

При допплерометрическом исследовании маточно-
плацентарного, плодового и внутриплацентарного кро-
вообращения нарушение циркуляции в системе мать—
плацента—плод в группе беременных высокого риска 
характеризуется состоянием сосудистой резистентно-
сти в маточных артериях, артерии пуповины и средней 
мозговой артерии плода (СМА). В ряде случаев возника-
ет необходимость изучения кровотока в магистральных 
сосудах плода — аорте, почечных артериях, внутренней 
и задней мозговых артериях. Перспективно исследова-
ние характера венозного кровотока в плаценте. Трудно-
сти обнаружения сосудов, таких как СМА, обычно свя-
заны с повышенной двигательной активностью плода, 
особенностями его расположения в матке, топографией 
исследуемого сосуда, реже — с ожирением у матери. 
Допплерометрические измерения лучше проводить в 
периоды апноэ и двигательного покоя плода, так как его 
дыхательная и двигательная активность изменяют кри-
вые скоростей кровотока (КСК) в исследуемом сосуде.

Для оценки КСК рассчитывают следующие пока-
затели сосудистого сопротивления: индекс резистент-
ности, систоло-диастолическое отношение и пуль-
сационный индекс. Кроме того, рассчитывают цере-
броплацентарное отношение — отношение индекса 
резистентности СМА к индексу резистентности в ар-
терии пуповины.

Исследование КСК в начале II триместра беремен-
ности имеет высокую прогностическую ценность для 
выявления беременных группы риска по развитию 
тяжелых форм позднего гестоза и задержки развития 
плода. Нарушение кровотока в маточных артериях мо-
жет быть выявлено начиная с 18—24 нед. При этом про-
гностическую ценность имеет как наличие патологиче-
ской выемки в фазу диастолы, так и снижение диасто-
лической скорости кровотока. Указанные изменения 
отражают нарушения процессов формирования ма-
точно-плацентарных сосудов, изменения спиральных 
артерий, глубину инвазии трофобласта. Выявление 
выемки в одной и, особенно, обеих маточных артериях 
или снижение диастолического компонента кровотока 
во II триместре беременности служат основанием для 
начала профилактической терапии плацентарной недо-
статочности.

Кровоток в артерии пуповины определяется сокра-
тительной функцией сердца плода и сопротивлением 
сосудов плодовой части плаценты. Состояние крово-
тока в артерии пуповины — наиболее информативный 
показатель сосудистого сопротивления плацентарного 
сосудистого русла. Во II—III триместрах неосложнен-
ной беременности диастолический компонент кровото-
ка в артерии пуповины повышается в результате сни-
жения ОПСС.
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При допплерометрическом исследовании маточно-
плацентарного, плодового и внутриплацентарного кро-
вообращения практически у 50% пациенток 1-й группы 
при подозрении на ФПН отмечалось повышение показа-
телей сосудистой резистентности в различных звеньях 
кровообращения в системе мать—плацента—плод, 
что проявлялось снижением диастолического компо-
нента кровотока в маточных и спиральных артериях, 
артерии пуповины и ее терминальных ветвях. Следует 
отметить, что нарушения кровотока в системе мать—
плацента—плод преимущественно выявляются в сро-
ки 36—40 нед гестации. Кроме того, изолированные 
нарушения кровотока только в маточно-плацентарном 
или плодово-плацентарном звеньях выявляются почти 
у 80% обследованных беременных. У небольшой части 
отмечаются сочетанные изменения как в маточно-пла-
центарном, так и плодово-плацентарном звеньях. Сле-
дует отметить, что сочетанныe нарушения выявляются 
лишь во внутриплацентарном звене.

Видеофотокольпоскопия — это метод, позволяю-
щий провести осмотр поверхности влагалища и шей-
ки матки с помощью особого прибора — видеофото-
кольпоскопа, который представляет собой систему 
линз, видеофотокамеру и источник света. Обязатель-
ным компонентом исследования являлись тесты с 3% 
раствором уксусной кислоты и 3% водным раствором 
Люголя. Благодаря встроенной фотовидеокамере про-
водили фотосъемку для последующего детального из-
учения и консультации. Полное кольпоскопическое ис-
следование обычно занимало 25—35 мин.

Определение кольпоскопических признаков экзо- и 
эндоцервицита у беременных сопряжено с рядом труд-
ностей. Характерные признаки воспаления (такие как 
гиперемия, отек и усиление васкуляризации) являются 
нормальными гестационными изменениями у всех бе-
ременных.

Частота признаков воспаления у пациенток без из-
менений шейки матки (2-я группа) в течение беремен-
ности составила 18,4% в I триместре и 28,8% в III три-
местре. В то же время у пациенток 1-й группы, частота 
воспалительных изменений составила 22,9% в I триме-
стре, увеличилась в 2 раза во II триместре и в 4 раза — 
в III триместре. 

У пациенток с патологией шейки матки под контро-
лем кольпоскопа проводили прицельное взятие мазков 
для цитологического и цитоиммунохимического ис-
следования.

При цитологическом исследовании соскоб брали с 
эктоцервикса, наружного зева и обязательно из церви-
кального канала в I, II и III триместрах беременности.

В мазках у женщин с патологией шейки матки 
преобладали клетки промежуточных слоев, имелось 
большое количество ладьевидных клеток средних раз-
меров, наблюдался активный цитолиз клеток (обнару-
живались много «голых ядер», клеточный детрит и об-
рывки цитоплазмы), выявлено большое количество па-
лочек Додерлейна и клеток цилиндрического эпителия. 
Гиперпаракератоз, для которого характерно наличие 

безъядерных «чешуек» плоского эпителия, скопление 
блестящих безъядерных клеток, наличие мелких кле-
ток плоского эпителия округлой, овальной, вытянутой 
или полигональной формы, расположенных разрознен-
но или в пластах, выявлялся с частотой 14,8% в I триме-
стре и 20,3% во II и III триместрах гестации.

Цитологическое исследование помогает выявить 
угрозу прерывания беременности задолго до развития 
клинических симптомов. Известно, что кариопикноти-
ческий индекс (КПИ) в первые 12 нед беременности не 
должен превышать 10%, в 13—16 нед — 3—9%, в более 
поздние сроки — 5%. Повышение КПИ свидетельству-
ет об угрозе прерывания беременности.

Бактериологическое исследование проводили по-
сле обнажения шейки матки в зеркалах. Хламидийная 
инфекция, гарднереллы и кандиды очень часто обна-
руживали в обеих группах. В 1-й группе наиболее ча-
сто встречались хламидии, микоуреоплазмы, стафило-
кокк, кишечная палочка (у 43, или 58,1%, женщин) и, 
как результат, нарушение микробиоценоза влагалищ-
ной флоры — бактериальный вагиноз (у 45, или 60,8%, 
женщин). Во 2-й группе наиболее часто встречались 
хламидии, микоуреоплазмы (у 6, или 15,8% женщин), 
и, как результат, нарушение микробиоценоза влага-
лищной флоры — бактериальный вагиноз (у 7, или 
18,4%, женщин). 

В 1-й группе беременных наиболее часто лечили от 
эндоцервицита, частота эндоцервицита во 2-й группе 
была достоверно ниже (р<0,05).

Для лечения генитальной инфекции проводили 
местную этиотропную антибактериальную терапию 
после 13 нед гестации с учетом выявленного возбуди-
теля и системную интерферонотерапию.

Противовоспалительная терапия и коррекция мест-
ного иммунитета способствовали элиминации воз-
будителей бактериальных инфекций и уменьшению 
воспалительных изменений на шейке матки. Об этом 
свидетельствовало увеличение количества мазков I 
типа во всех группах. После лечения всем беременным 
проводили контрольное кольпоскопическое и цитоло-
гическое исследования.

Иммунокорригирующая терапия с использованием 
препарата интерферона α-2b в виде вагинальных све-
чей в дозировке 250 000 МЕ (по 1 свече 2 раза в сутки 
в течение 10 дней и повторный курс через 7 дней по 
такой же схеме) позволяет достичь стойкой ремиссии 
воспалительных процессов в шейке матки.

Для лечения ФПН использовали сосудорасширя-
ющие средства и препараты, нормализующие процес-
сы микроциркуляции в плаценте и матке (теофиллин, 
ксантинол никотинат). Кроме того, применяли актове-
гин, инстенон, троксерутин.

В 1-й группе деформация шейки матки из-за после-
родовых разрывов наблюдалась у 38 (51,3%) беремен-
ных, опасность ИЦН у этих пациенток была достаточ-
но высока. Беременным с деформацией шейки матки 
проводили 2—3-кратное УЗ-мониторирование шейки 
матки в сроки гестации до 20 нед и бактериологическое 
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исследование для своевременной диагностики ИЦН и 
выбора тактики лечения. При трансвагинальном УЗИ 
достоверными признаками ИЦН у беременных служат: 
укорочение шейки матки до 2,9 см в сроке гестации до 
20 нед, пролабирование плодного пузыря в цервикаль-
ный канал, соотношение длины и диаметра шейки мат-
ки на уровне внутреннего зева менее 1,2, расширение 
цервикального канала до 1 см. При явлениях кольпита, 
цервицита проводили предварительную санацию по-
ловых путей и коррекцию местного иммунитета. Про-
филактически применяли метод нехирургического сер-
кляжа с первой половины беременности у пациенток с 
травматической деформацией шейки матки с обязатель-
ным ультразвуковым и бактериологическим контролем. 
При прогрессировании ИЦН на фоне нехирургического 
серкляжа проводили хирургическую коррекцию цер-
викальной недостаточности с последующим введением 
пессария для профилактики несостоя тельности шва. 

Заключение
В 1-й группе обследованных признаки цервицита вы-

явлены у 45 (60,8%) женщин, деформация шейки матки 
из-за послеродовых разрывов — у 38 (51,3%), при этом 
опасность ИЦН у этих пациенток была достаточно вы-
сока. На начальном этапе развития ФПН клинические 
признаки могут быть выражены слабо или отсутство-
вать. В связи с этим существенное значение приобрета-
ют методы лабораторного и инструментального дина-
мического контроля за состоянием фетоплацентарного 
комплекса в группе высокого риска по развитию ФПН. 
Диффузное утолщение плаценты, выявленное при УЗИ 
в этой группе беременных, стало косвенным призна-
ком нарушения фетоплацентарного комплекса у 18% 
женщин. Определение кольпоскопических признаков 
экзо- и эндоцервицита у беременных представляет ряд 
трудностей, так как характерные признаки воспаления 
(гиперемия, отек и усиление васкуляризации) являются 
нормальными гестационными изменениями у всех бе-
ременных. При подозрении на эндоцервициты наибо-
лее достоверно бактериологическое исследование, при 
котором очень часто обнаруживаются хламидийная 
инфекция, гарднереллы и кандиды. В 1-й группе бере-
менных наиболее часто встречались хламидии, микоу-
реоплазмы, стафилококк, кишечная палочка (у 43, или 
58,1%, женщин) и как результат нарушение микробио-
ценоза влагалищной флоры — бактериальный вагиноз 
(у 45, или 60,8%, женщин). Во 2-й группе наиболее ча-
сто встречались хламидии, микоуреоплазмы (у 6, или 
15,8% женщин) и как результат нарушение микробио-
ценоза влагалищной флоры — бактериальный вагиноз 
(у 7, или 18,4%, женщин). Всем пациенткам с воспали-
тельными изменениями шейки матки проводили про-
тивовоспалительную терапию и коррекцию местного 
иммунитета, а также, после допплерометрического ис-
следования, — лечение ФПН.
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Пациентка А., 53 лет, обратилась за медицинской 
помощью в связи с впервые возникшим пароксизмом 
фибрилляции предсердий (ФП) с частотой сердечных 
сокращений около 160 в минуту, купированным внутри-
венным введением новокаинамида бригадой скорой по-
мощи. По мнению пациентки, пароксизм был спровоци-
рован психоэмоциональным стрессом и последующим 
употреблением алкоголя.

Мы обсуждаем довольно распространенную ситуа-
цию, характерную, правда, в большей степени для муж-
чин (особенно нюанс, касающийся алкогольной про-
вокации). Наша пациентка, как выяснилось, с момента 
наступления менопаузы в возрасте 49 лет стала отме-
чать повышенные показатели артериального давления 
(АД) — до 170/100 мм рт. ст. и, по данным эхокардиогра-
фии, имела гипертрофию левого желудочка. У женщины 
также был повышен уровень общего холестерина — до 
6,5 ммоль/л, содержание липопротеинов низкой плотно-
сти 4,3 ммоль/л. За последние 5 лет пациентка прибавила 
в массе тела 10 кг и на момент обследования при росте 
170 см ее масса тела составляла 90 кг. Пациентка курит 
по 1 пачке в день на протяжении 25 лет.

Таким образом, у нее достаточно много самостоя-
тельных факторов риска серьезных сердечно-сосуди-

стых осложнений: артериальная гипертензия II степе-
ни, ожирение I степени (индекс массы тела — ИМТ — 
31 кг/м2), дислипидемия, курение и первый пароксизм 
фибрилляции предсердий, который сразу же повышает 
риск развития кардиоэмболического инсульта.

Вне всяких сомнений, нашей пациентке требуется 
антигипертензивная и гиполипидемическая (статины) 
терапия, необходимо настоятельно объяснить ей о не-
обходимости модификации образа жизни, включая от-
каз от курения. Пациентку следует скринировать на 
предмет латентно протекающей ишемической болезни 
сердца (ИБС), которая в свою очередь могла стать при-
чиной дебюта данного вида аритмии, — с применением 
тредмил-теста и при необходимости коронарографии. 
При негативных тестах на ИБС можно выбирать между 
медикаментозным антиаритмическим подходом (по-
стоянный прием антиаритмиков, или «таблетка в кар-
мане») и радиочастотной абляцией. Но из-за наличия 
ФП, при которой смертность и инвалидизацию опре-
деляют тромбоэмболические осложнения (ТЭО), воз-
никает наиболее существенный вопрос: необходимо ли 
назначать антикоагулянтную терапию?

Известно, что риск развития инсульта и ТЭО сущест-
венно не различается при пароксизмальной, персисти-
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рующей и постоянной ФП. Основное влияние на риск 
развития ТЭО оказывают другие клинические факторы 
(такие как возраст, наличие сопутствующей патологии 
сердечно-сосудистой системы, сахарного диабета), ко-
торые для удобства врачей представлены в различных 
оценочных шкалах: от низкого (0—2 балла) до высоко-
го (максимально 6 баллов) по шкале CHADS2, от 0 до 9 
баллов максимально по шкале СHA2DS2-VASc (табл. 1).

Каждый дополнительный балл шкалы CHADS2 
(табл. 2) сопровождается ежегодным увеличением ча-
стоты инсульта примерно на 2% (от 1,9% при 0 баллов 
до 18,2% при 6 баллах) [1, 2].

Изменения, связанные с детализацией оценки риска 
ТЭО у пациентов с низким числом баллов, были вклю-
чены в 2010 г. в рекомендации Европейского общества 
кардиологов (European Society of Cardiology — ESC) по 
ФП в виде обновленной шкалы оценки CHA2DS2-VASc. 
Имея сходство с CHADS2, новая шкала оценивает в 
2 балла возраст больного с ФП старше 75 лет и допол-
нительно дает по 1 баллу за возраст 65—74 года, сосу-
дистые заболевания (перенесенный инфаркт миокарда, 
атеросклероз периферических артерий, атеросклероз 
аорты) и женский пол. В рекомендациях ESC пред-
полагается применение CHADS2 в первую очередь, а 
CHA2DS2-VASc — для уточнения вероятности инсуль-
та при низком его риске (0—1 балл по CHADS2) [1, 2].

Эффективность антитромботической терапии для 
профилактики ишемического инсульта не должна 
«перевешивать» безопасность данного вида лечения с 
учетом возможного риска так называемых «больших» 
кровотечений, особенно внутричерепных, нередко 
приводящих к смерти. Риск кровотечения зависит от 
свойств конкретных антитромботических препаратов 
и различных характеристик пациентов, которые пред-
ставлены в оценочной шкале риска развития кровоте-
чений HAS-BLED.

В нашем случае, исходя из оценочной шкалы 
CHA2DS2-VASc, пациентка имеет 2 балла (артериальная 
гипертензия и женский пол), что обусловливает необ-
ходимость обязательного назначения антикоагулянтов: 
либо антагонистов витамина К (например, варфарина), 
либо новых пероральных антикоагулянтов (дабигатра-
на, ривароксабана, апиксабана).

Получается, что, если в подобной ситуации с анало-
гичными клиническими данными оказывается мужчи-
на, мы еще можем поразмышлять и оценить риски его 

Та бл и ц а  1 .  Клинические оценочные шкалы CHADS2 и СHA2DS2-VASc

CHADS2     CHA2DS2-VASc

C Хроническая сердечная недостаточ-
ность (Congestive heart failure) 

1 C Хроническая сердечная недостаточность, 
систолическая дисфункция левого желудочка 

(Congestive heart failure or left ventricular 
systolic dysfunction)

1

H Артериальная гипертензия 
(Hypertension)

1 H Артериальная гипертензия (Hypertension) 1

A Возраст 75 лет и старше 
(Age ≥ 75 year)

1 A2 Возраст от 64 до74 (Age 64 to 74 year) 1

Возраст 75 лет и старше (Age ≥ 75 year) 2
D Сахарный диабет (Diabetes mellitus) 1 D Сахарный диабет (Diabetes mellitus) 1
S2 ОНМК или ТИА в анамнезе 

(Stroke or transient ischemic attack)
2 S2 ОНМК или ТИА в анамнезе 

(Stroke or transient ischemic attack)
2

VASc Перенесенный инфаркт миокарда, системный 
атеросклероз, атеросклероз аорты, женский 
пол (Previous myocardial infarction, peripheral 

arterial disease or aortic plaque. Female)

По 1 баллу

П р и м еч а н и е . ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения, ТИА — транзиторная ишемическая атака.

Та бл и ц а  2 .  Шкала CHADS2 и величина риска  инсульта

Баллы по шкале 
CHADS2

Количество 
пациентов

Частота инсультов, 
% в год

0 120 1,9 (1,2—3,0)
1 463 2.8 (2,0—3,8)
2 523 4,0 (3,1—5,1)
3 337 5,9 (4,6—7,3)
4 220 8,5 (6,3—11,1)
5 65 12,5 (8,2—17,5)
6 5 18,2 (10,5—27,4)

Та бл и ц а  3 .  Шкала CHA2DS2-VASc и величина риска 
инсульта

Число баллов Количество 
пациентов

Частота инсультов, 
% за год

0 1 0
1 422 1,3
2 1230 2,2
2 1230 2,2
3 1730 3,2
4 1718 4,0
5 1159 6,7
6 679 9,8
7 294 9,6
8 82 6,7
9 14 15,2
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геморрагических осложнений, а если женщина — без 
колебаний следует назначать антикоагулянты. Попы-
таемся разобраться, есть ли у данного подхода серьез-
ная доказательная база.

Эпидемиология вопроса
Известно, что женщины в целом имеют более вы-

сокий риск развития кардиоэмболического инсульта и 
большую степень инвалидизации после перенесенного 
инсульта по сравнению с мужчинами [3—5]. Интерес-
но, что относительно недавно была получена информа-
ция о большей частоте инсульта у женщин даже при 
аналогичной с мужчинами приверженности терапии 
варфарином [6].

Потенциальные механизмы повышенного риска 
инсульта у женщин с фибрилляцией предсердий

Заместительная гормональная терапия (ЗГТ) и ме-
нопауза. В возрасте 55—65 лет на фоне снижения уров-
ня эстрадиола в крови примерно на 60% риск ишемиче-
ского инсульта у женщин возрастает как минимум в 2 
раза [7—9]. Эстрогены оказывают положительное вли-
яние на метаболизм липидов, систему гемостаза, тонус 
сосудов, но довольно сложно разграничить их влияние 
на общий сердечно-сосудистый риск и на риск инсуль-
та в частности [10, 11].

В метаанализе, который включал 7 крупных рандо-
мизированных исследований по изучению ЗГТ, было 
отмечено достоверное повышение риска инсульта как 
при назначении комбинации эстрогенов и гестагенов, 
так и при монотерапии эстрогенами — на 29 и 30% со-
ответственно [12]. С. Viscoli и соавт. по результатам 
исследования WEST отметили, что назначения заме-
стительной терапии эстрогенами у пациенток с перене-
сенным ишемическим инсультом в анамнезе в 2,3 раза 

повышает вероятность повторного инсульта в ближай-
шие полгода (р = 0,03) [13]. 

В наблюдательных исследованиях у пациенток с 
ФП назначение ЗГТ чаще повышало риск инсульта — 
например, в исследовании SPAF риск ишемического 
инсульта возрастал в 3,2 раза (р = 0,007) [14]. Однако 
существуют и противоположные данные: в популяции 
исследования ATRIA не выявлено корреляций между 
назначением ЗГТ и риском инсульта [15].

Известно, что ЗГТ оказывает определенный про-
тромботический эффект, активируя прокоагуляцион-
ные факторы и тормозя активность антикоагуляцион-
ных протеинов [16]. Таким образом, влияние ЗГТ на 
развитие риска инсульта у женщин с ФП представляет 
собой баланс между воздействием защитных и про-
тромботических факторов, что следует учитывать при 
оценке индивидуальных колебаний уровня эстроге-
немии. Снижение числа эстрогеновых рецепторов в 
менопаузе приводит к активации продукции воспали-
тельных цитокинов, особенно выраженной в сосудах 
головного мозга, и способствует развитию в них гипер-
коагуляции [17, 18].

Гемодинамические аспекты и ремоделирование 
сердца и сосудов. Нарушение скорости пульсовой 
волны в настоящее время рассматривается в качестве 
маркера повышения жесткости артериальной стенки 
и связывается с повышением риска инсульта и сердеч-
но-сосудистой смертности [19]. Кроме того, известно, 
что с возрастом вследствие вышеописанных измене-
ний у женщин нарастает вариабельность АД. В одном 
недавно проведенном исследовании показано, что ва-
риабельность АД от визита к визиту ассоциирована 
с повышенным риском инсульта именно у женщин 
в постменопаузе [20]. У женщин в постменопаузе по 
сравнению с менструирующими отмечаются не только 
ночные «провалы» систолического и диастолического 
АД, повышенное периферическое сопротивление со-
судов, но и более выраженная гипертрофия левого же-
лудочка [21]. Возможно, именно этим и объясняется в 
2,5 раза большая распространенность диастолической 
сердечной недостаточности у женщин по данным Фра-
мингемского исследования (p < 0,001) [22]. Нарушение 
расслабления левого желудочка в диастолу приводит 
к передаче повышенного давления на предсердия, что 
вызывает их дисфункцию и растяжение [23]. Все вы-
шеперечисленные гемодинамические и структурные 
изменения сопровождаются более высоким уровнем 
N-концевого предшественника натрийуретического 
пептида (NT-proBNP) у женщин с сердечной недоста-
точностью по сравнению с мужчинами того же возрас-
та и с такой же сердечной патологией [24—26]. Совсем 
недавно были выявлены 2 новых независимых марке-
ра повышенного риска инсульта при ФП: NT-proBNP и 
тропонин I [27]. 

Тенденция к гиперкоагуляции у женщин. Фактор 
Виллебранда хорошо известен в качестве ключевого 
фактора тромбообразования в ушке левого предсердия у 
пациентов с ФП [28, 29]. Результаты Роттердамского ис-

Та бл и ц а  4 .  Шкала оценки риска развития 
кровотечений HAS-BLED

Показатель Балл

Артериальная гипертензия 
(систолическое АД > 160 мм рт. ст.)

1

Нарушенная функция печени (тяжелое 
хроническое заболевание или повышение 
билирубина >2 раз от верхней границы нормы в 
сочетании с повышенными ACT/АЛТ >3 раз 
от верхней границы нормы)

1

Нарушенная функция почек (диализ, 
трансплантация или креатинин ≥ 200 мкмоль/л)

1

Инсульт или ТИА 1
Кровотечение в анамнезе и/или предрасположен-
ность к кровотечениям (в том числе анемия)

1

Лабильное МНО (нестабильное/высокое или 
в терапевтическом диапазоне < 60% времени)

1

Возраст > 65 лет 1
Злоупотребление алкоголем 1
Прием лекарств, повышающих риск 
кровотечения (антиагреганты, НПВС) 

1

П р и м еч а н и е . Если сумма баллов более 3, то риск кро-
вотечения считается высоким.
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следования показали, что у женщин с ФП по сравнению 
с мужчинами уровень фактора Виллебранда в крови до-
стоверно выше (ОШ 1,17; 95% ДИ 1,02—1,34) [30].

Антикоагулянтная терапия: гендерные различия
Женщины с ФП реже, чем мужчины, получают тера-

пию пероральными антикоагулянтами [31]. Женщинам 
также реже, чем мужчинам, проводится тромболити-
ческая терапия в рамках 3-часового «терапевтического 
окна» с момента появления симптомов инсульта [32].

В исследовании NEMESIS были продемонстриро-
ваны гендерные различия по постинсультной реаби-
литации, снижению риска повторного инсульта вне 
зависимости от применения антиагрегантов и антикоа-
гулянтов. Женщины, переносящие инсульт, как прави-
ло, старше мужчин. Кроме того, они имеют более выра-
женный неврологический дефицит (афазия, нарушения 
зрения, степень угнетения сознания), а через 3 мес по-
сле инсульта — более выраженные сенсорно-моторные 
и ментальные нарушения [31].

Выбор антикоагулянтной терапии у женщин
Следует отметить, что в настоящее время во всех 

клинических рекомендациях по ведению пациентов 
с ФП отсутствуют указания на различные подходы к 
антикоагулянтной терапии в зависимости от пола па-
циента. В то же время S.B. Pancholy и соавт. в метаа-
нализе, включившем 64 исследования у пациентов с 
ФП, показали, что женщины, получавшие в качестве 
антикоагулянтной терапии антагонисты витамина К 
(например, варфарин), имели достоверно больший риск 
развития ТЭО (на 27,9%) по сравнению с мужчинами 
(р = 0,001). В тех исследованиях, где женщинам, как и 
мужчинам, назначали препараты класса новых перо-
ральных антикоагулянтов (НПОАК), риск ТЭО не за-
висел от пола, хотя также был выше, но недостоверно, 
у женщин — на 14,6% (р = 0,109). Кроме того, риск раз-
вития кровотечений как у женщин, так и у мужчин был 
ниже при использовании НПОАК [33]. Таким образом, 
при возможности альтернативного выбора антикоагу-
лянтную терапию у женщин с ФП для профилактики 
инсульта в первую очередь следует базировать на НПО-
АК, что мы и сделали в отношении нашей 53-летней па-
циентки, о которой рассказали в самом начале данной 
статьи. Существуют ли какие-то предпочтения среди 
представителей данного класса для женщин, — воз-
можно, покажут новые исследования и повторные ана-
лизы имеющихся данных.

Выводы
1. Женщины с ФП реже, чем мужчины, получают 

антикоагулянтную терапию, хотя имеют больший риск 
развития кардиоэмболического инсульта.

2. Назначение женщинам с ФП гормонально-заме-
стительной терапии должно иметь четкие обоснования 
с учетом повышения риска развития ТЭО даже на фоне 
сопутствующей антикоагулянтной терапии.

3. При возможности в равной степени назначения 
как антагонистов витамина К, так и представителей 

НПОАК (дабигатран, ривароксабан, апиксабан) пред-
почтение следует отдавать новому поколению препа-
ратов, которые обладают большей эффективностью и 
аналогичной безопасностью у женщин по сравнению с 
мужчинами. 
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ГИГАНТСКАЯ ОПУХОЛЬ БОЛЬШОЙ ПОЛОВОЙ ГУБЫ (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)
Гинзбург Е.Б.
ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России, 
119991, г. Москва; ГБУЗ Калужской области «Калужская областная клиническая больница», 248007, г. Калуга
Для  корреспонденции:  Гинзбург Елизавета Борисовна — аспирант кафедры акушерства и гинекологии № 1 лечебного факультета 
ГБОУ ВПО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России, врач отделения 
гинекологии ГБУЗ Калужской области «Калужская областная клиническая больница», ginzburg.elizaveta@ya.ru

Пациентка К., 53 лет, обратилась в консультатив-
ную поликлинику Калужской областной клинической 
больницы с жалобами на чувство дискомфорта в обла-
сти промежности, эмоциональными переживаниями по 
поводу образования половых органов. Из анамнеза из-
вестно, что около 15 лет назад впервые диагностирована 
киста большой половой губы — небольших размеров, не 
доставлявшая какого-либо дискомфорта. За последние 
2 года образование резко увеличилось в размерах, что 
вызывает выраженное неудобство у пациентки.

Пациентка находится в менопаузальном периоде, 
последняя менструация 5 лет назад. В анамнезе у паци-
ентки 3 родов, 2 аборта и 1 выкидыш на малых сроках. 
В настоящее время замужем, половая жизнь регулярная.

При ультразвуковом исследовании органов малого 
таза обнаружена миома матки малых размеров, диаме-
тром до 18 мм.

При осмотре: пациентка нормального телосложе-
ния, активная. По органам и системам — без патоло-

гии. При бимануальном обследовании: из правой по-
ловой губы исходит образование размером 15×20 см, с 
отходящим от него дочерним образованием 15×25 cм, 
на ножке длиной 15 см (рис. 1, цв. вклейка), жидкостно-
тканевой структуры. Кожа образования истонченная, 
перерастянутая, мацерированная. Шейка матки цилин-
дрическая, зев сомкнут. Тело матки увеличено до 6 нед 
беременности, подвижное, безболезненное. Придатки с 
обеих сторон не увеличены.

Пациентка госпитализирована в гинекологическое 
отделение, где выполнено оперативное вмешатель-
ство — удаление образования правой половой губы 
массой 4,2 кг. Послеоперационный период протекал 
без осложнений. Гистологическое заключение: фибро-
липома без признаков злокачественности. Заживление 
первичным натяжением. На 7-е сутки пациентка выпи-
сана в удовле творительном состоянии, с удовлетвори-
тельным косметическим эффектом (рис. 2, цв. вклейка).
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Клинические рекомендации
Общероссийская общественная организация «Федерация анестезиологов и реаниматологов»
Российская общественная организация «Ассоциация акушерских анестезиологов и реаниматологов»

НАЧАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ СЕПСИСА И СЕПТИЧЕСКОГО ШОКА В АКУШЕРСТВЕ:
Федеральные клинические рекомендации

сова А.П. (Рес публика Карелия), Степаненко С.М. 
(г. Москва), Сумин С.А. (Курская обл), Сухотин С.К. 
(Ха баровский край), Тачкулиева Д.К. (г. Москва), Тве-
ритнев П.М. (Рес пуб лика Удмуртия), Тимофеев С.П. 
(Рес публика Са ха), Толмачев В.С. (Курская обл.), 
Толченников В.И. (Чу котский АО), Тузиков Ю.А. 
(Калуж ская обл.), Фи шер В.В. (Ставропольский край), 
Стад лер В.В. (Са мар ская обл.), Христофоров А.А. (Нов-
го род ская обл.), Шень Н.П. (Тюменская обл.), Шиль-
ников В.А. (За бай каль ский край), Шписман М.Н. (Том-
ская обл.), Шукевич Л.Е. (Кемеровская обл.), Южа-
нин А.А., Лебединский К.М. (г. Санкт-Петербург).

Утверждены решением Президиума Общероссийской 
об щественной организации анестезиологов-реа ни-
матологов «Федерация анестезиологов-реанима то ло-
гов» 15 сентября 2013 г. 

Состав Президиума Федерации анестезиологов-реани-
ма тологов»:
проф. Мизиков В.М. (г. Москва), проф. Полушин Ю.С. 
(г. Санкт-Петербург), проф. Гвак Г.В. (г. Иркутск), проф. 
Заболотских И.Б. (г. Краснодар), проф. Лебединский К.М. 
(г. Санкт-Петербург), проф. Яворский А.Г. (г. Москва).

При участии Российской общественной организации 
«Ассо циация акушерских анестезиологов и реани мато ло-
гов»: проф. Шифман Е.М., проф. Куликов А.В.

Коды МКБ-10, которые относятся к тяжелому сепсису 
и септическому шоку в акушерстве: O08.0, O08.3, 
O41.1, O75.1, O85, O86—O86.8, O88.3, A41.9.

База для разработки клинических рекомендаций
 ● Порядок оказания медицинской помощи взрослому 
населению по профилю «анестезиология и реанима-
тология», утвержденному приказом Министерства 
здравоохранения Российской Федерации от 15 ноя-
бря 2012 г. № 919н.

 ● Порядок оказания медицинской помощи по про-
филю «акушерство и гинекология (за исключением 
использования вспомогательных репродуктивных 
технологий)», утвержденному приказом Министер-
ства здравоохранения Российской Федерации от 
1 ноября 2012 г. № 572н.

При разработке клинических рекомендаций 
использовались материалы ведущих мировых 
организаций: 
World Health Organization, American Academy of Fa-
mily Physicians, Royal College of Obstetricians and Gy-
naecologists (RCOG), International Federation of Ob stet rics 

Рассмотрены и рекомендованы к утверждению Про-
филь ной комиссией по анестезиологии и реа ни ма то-
логии на заседании 15 ноября 2013 г. и 10 июня 2014 г. 
в составе:
Мочанов И.В. (г. Москва), Петрова М.В. (г. Москва), 
Гридчик И.Е. (г. Москва), Абазова И.С. (Кабардино-
Балкарская Республика), Абдулаев Р.Б. (Чеченская 
Республика), Асланукова А.Н. (Карачаево-Черкесская 
Республика), Астайкин Ф.Н. (Республика Мордовия), 
Бабаев Р.М. (Республика Дагестан), Баялиева А.Ж. 
(Республика Татарстан), Бунятян А.А. (г. Москва), 
Бугров А.В. (г. Москва), Бухтин А.А. (Волгоградская 
обл.), Волков А.П. (Псковская обл.), Гельфанд Б.Р. 
(г. Москва), Гончаревич А.Ю. (Республика Хакасия), 
Григорьев В.Л. (Чувашская Республика), Грицаи А.И. 
(Красноярский край), Губкин И.М. (Воронежская обл.), 
Да дар-оол Д.К. (Республика Тыва), Данилов А.В. 
(Омская обл.), Демченков В.С. (Брянская обл.), 
Дударев И.В. (Ростовская обл.), Духин В.А. (Че ля-
бин ская обл.), Евдокимов Е.А. (г. Москва), Егин А.И. 
(Ев рейская автономная обл.), Жбанников П.С. 
(Ярославская обл.), Заболотских И.Б. (Краснодарский 
край), Залесный А.С. (Липецкая обл.), Зильбер А.П. 
(Республика Каре лия), Исправников И.В. (Владимирская 
обл.), Кала чёв С.А. (Нижегородская обл.), Карачев-
цев М.Д. (Во ло год ская обл.), Китиашвили И.З. (Астра-
ханская обл.), Козий М.Р. (Белгородская обл.), Кон Е.М. 
(Пермский край), Костюкович С.А. (Магаданская обл.), 
Кохно В.Н. (Новосибирская область), Кудряшов К.А. 
(Республика Марий Эл), Щеголев А.В. (г. Санкт-Пе-
тер бург), Левит А.Л. (Свердловская область), Мака-
ревич А.Н. (Калининградская обл.), Марков О.В. 
(Амур ская обл.), Мекулов А.Х. (Республика Адыгея), 
Меренков В.Г. (Курганская обл.), Мизиков В.М. (г. Мос-
ква), Митрошина С.Ю. (Пензенская обл.), Мо роз В.В. 
(г. Москва), Музыченко Л.М. (Орловская обл.), На ди -
радзе З.З. (Иркутская обл.), Назаров А.М. (Орен бург-
ская обл.), Недашковский Э.В. (Архангельская обл.), 
Ней  марк М.И. (Республика Алтай), Ника норова Е.В. 
(Псковская обл.), Новиков Ю.А. (Ивановская обл.), Ов-
чин ников С.Г. (Сахалинская обл.), Овсянни ков А.Н. 
(Тамбовская обл.), Осканова М.Ю. (Республика Ингу ше-
тия), Онтоев А.Н. (Республика Бурятия), Пет рова М.М. 
(Смоленская обл.), Петров А.С. (Мурманская обл.), По-
четный В.М. (ХМАО), Речкалов В.А. (Камчатский край), 
Савенко Ю.Г. (Ульяновская обл.), Савин О.В. (ЯНАО), 
Садчиков Д.В. (Саратовская обл.), Семенов Е.Г. (Рес-
публика Калмыкия), Ситкин С.И. (Тверская обл.), 
Скворцов Э.К. (Республика Коми), Скопец А.А. 
(Краснодарский край), Слепушкин В.Д. (Республика Се-
вер ная Осетия-Алания), Золотухин К.Н. (Республика 
Баш  кор тостан), Сли вин О.А. (Ленинградская обл), Спа-
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and Gynecology (FIGO), Collège National des Gy nécologues 
et Obstétriciens Français, American College of Obstetri-
cians and Gynecologists (ACOG), Cochrane Re views, 
рекомендации World Federation of Societies of Anaesthe-
siologists, American Society of Anesthesiologists, Ame rican 
Society of Regional Anesthesia and Pain Medicine, Asso-
ciation of Women’s Health, Obstetric and Neonatal Nurses, 
Société française d’anesthésie et de reanimation, Associa-
tion of Anaesthetists of Great Britain and Ireland, Euro pean 
Society of Anaesthesiology, European Society for Regional 
Anaesthesia, Society for Obstetric Anesthesia and Perina-
tology, Obstetric Anaesthetists’ Association (OAA),  Euro-
pean Resuscitation Council, материалы фору мов «Мать и 
дитя», «Репродуктивный потенциал России», стандарты 
оказания медицинской помощи по данной проблеме, 
утвержденные Минздравом России, рекомендации Sur-
viving Sepsis Campaign, 2004, 2008, 2012 гг.

Методы для сбора/селекции доказательств
Доказательной базой для рекомендаций являются 

публикации, вошедшие в Cochrane Reviews, базы дан-
ных EMBASE и MEDLINE.

Методы, использованные для оценки качества 
и силы доказательств

 ● Консенсус экспертов.
 ● Оценка значимости в соответствии с рейтинговой 
схемой.

Рейтинговая схема для оценки уровня доказательств

Уровни 
доказа-
тельств

Описание

1++ Метаанализы высокого качества, систе-
матические обзоры рандомизированных 
контролируемых исследований (РКИ), или 
РКИ с очень низким риском систематиче-
ских ошибок

1+ Качественно проведенные метаанализы, 
систематические, или РКИ с низким ри-
ском систематических ошибок

1- Метаанализы, систематические или РКИ с 
высоким риском систематических ошибок

2++ Высококачественные систематические об-
зо  ры исследований «случай—контроль» 
или когортных исследований. Высо ко ка-
чест  венные обзоры исследований «слу-
чай—контроль» или когортных исследова-
ний с очень низким риском эффектов 
смеши вания или систематических ошибок 
и средней вероятностью причинной взаи-
мосвязи

2+ Хорошо проведенные исследования «слу-
чай—контроль» или когортные исследова-
ния со средним риском эффектов смешива-
ния или систематических ошибок и сред-
ней вероятностью причинной взаимосвязи

2- Исследования «случай—контроль» или 
когортные исследования с высоким ри-
ском эффектов смешивания или система-
тических ошибок и средней вероятностью 
причинной взаимосвязи

3 Не аналитические исследования (напри-
мер, описания случаев, серий случаев)

4 Мнение экспертов

Описание методов, использованных 
для анализа доказательств

При отборе публикаций, как потенциальных ис-
точников доказательств, использованная в каждом 
исследовании методология изучается для того, чтобы 
убедиться в ее валидности. Результат изучения влияет 
на уровень доказательств, присваиваемый публикации, 
что в свою очередь влияет на силу вытекающих из нее 
рекомендаций. Методологическое изучение базируется 
на нескольких ключевых вопросах, которые сфокуси-
рованы на тех особенностях дизайна исследования, ко-
торые оказывают существенное влияние на валидность 
результатов и выводов. Эти ключевые вопросы могут 
варьировать в зависимости от типов исследований и 
применяемых вопросников, используемых для стан-
дартизации процесса оценки публикаций. На процессе 
оценки, несомненно, может сказываться и субъектив-
ный фактор. Для минимизации потенциальных ошибок 
каждое исследование оценивалось независимо, т.е. по 
меньшей мере двумя независимыми членами рабочей 
группы. Какие-либо различия в оценках обсуждались 
уже всей группой в полном составе. При невозможно-
сти достижения консенсуса, привлекался независимый 
эксперт. 

Методы, используемые для формулирования 
рекомендаций

Консенсус экспертов.

Рейтинговая схема для оценки силы рекомендаций

Сила Описание

A По меньшей мере один метаанализ, система-
тический обзор или РКИ, оцененные как 1++, 
напрямую применимые к целевой популяции 
и демонстрирующие устойчивость результа-
тов или группа доказательств, включающая 
результаты исследований, оцененные как 1+, 
напрямую применимые к целевой популяции 
и демонстрирующие общую устойчивость ре-
зультатов

B Группа исследований, оцененные как 2++, на-
прямую применимые к целевой популяции 
и демонстрирующие общую устойчивость 
результатов или экстраполированные доказа-
тельства из исследований, оцененных как 1++ 
или 1+
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C Группа доказательств, включающая резуль-
таты исследований, оцененные как 2+, на-
прямую применимые к целевой популяции 
и демонстрирующие общую устойчивость 
результатов или экстраполированные доказа-
тельства из исследований, оцененных как 2++

D Доказательства уровня 3 или 4; или экстрапо-
лированные доказательства из исследований, 
оцененных как 2+

Индикаторы доброкачественной практики 
(Good Practice Points — GPPs)

Рекомендуемая доброкачественная практика бази-
руется на клиническом опыте членов рабочей группы 
по разработке рекомендаций.

Экономический анализ
Анализ стоимости не проводился и публикации по 

фармакоэкономике не анализировались. 

Метод валидизации рекомендаций
 ● Внешняя экспертная оценка. 
 ● Внутренняя экспертная оценка. 

Описание метода валидизации 
рекомендаций

Настоящие рекомендации в предварительной вер-
сии были рецензированы независимыми экспертами, 
которых попросили прокомментировать прежде всего 
то, насколько интерпретация доказательств, лежащих в 
основе рекомендаций, доступна для понимания. Полу-
чены комментарии со стороны врачей анестезиологов-
реаниматологов в отношении доходчивости изложения 
рекомендаций и их оценки важности рекомендаций, 
как рабочего инструмента повседневной практики. 

Комментарии, полученные от экспертов, тщательно 
систематизировались и обсуждались членами рабочей 
группы. Каждый пункт обсуждался, и вносимые в ре-
зультате этого изменения в рекомендации регистриро-
вались. Если же изменения не вносились, то регистри-
ровались причины отказа от внесения изменений. 

Консультация и экспертная оценка
Предварительная версия была выставлена для ши-

рокого обсуждения на сайте ФАР (www.far.org.ru), для 
того, чтобы лица, не участвующие в форумах, имели 
возможность принять участие в обсуждении и совер-
шенствовании рекомендаций.

Проект рекомендаций был рецензирован также не-
зависимыми экспертами, которых попросили проком-
ментировать прежде всего доходчивость и точность 
интерпретации доказательной базы, лежащей в основе 
рекомендаций. 

Рабочая группа
Для окончательной редакции и контроля качества 

рекомендаций были повторно проанализированы чле-

нами рабочей группы, которые пришли к заключению, 
что все замечания и комментарии экспертов приняты 
во внимание, риск систематических ошибок при разра-
ботке рекомендаций сведен к минимуму. 

Основные положения

Положение 1. Факторы риска развития 
сепсиса и септического шока

К основным факторам риска развития сепсиса и сеп-
тического шока относятся:

 ● внебольничный, инфицированный аборт;
 ● низкий социально-экономический статус;
 ● иммунодефицитное состояние;
 ● хронические очаги инфекции;
 ● сахарный диабет;
 ● оперативные вмешательства (кесарево сечение);
 ● преждевременные роды;
 ● кровопотеря, геморрагический шок;
 ● внутриматочные манипуляции;
 ● анемия;
 ● преэклампсия и эклампсия.

Положение 2. Клиническое течение
Течение сепсиса и септического шока в акушерстве 

сопровождается меньшей летальностью, чем у дру гих 
категорий пациентов (в акушерстве 0—28%, небе ре-
менные 20—50%).

Несмотря на более благоприятное течение септи-
ческого шока в акушерстве, необходимо учитывать, 
что ряд физиологических изменений в организме бе-
ременной женщины может повлиять на диагностику 
и лечение. Благоприятному исходу способствуют мо-
лодой возраст, отсутствие преморбидного фона, лока-
лизация очага в полости малого таза, доступность для 
диагностики и лечения, чувствительность микрофлоры 
к антибактериальным препаратам широкого спектра 
действия. 

С другой стороны, быстрое прогрессирование сеп-
тического процесса может быть обусловлено материн-
ской толерантностью — снижением активности кле-
точного звена иммунитета (изменение соотношения 
Th1/Th2 — большая восприимчивость к внутриклеточ-
ным возбудителям (бактерии, вирусы, паразиты)), уве-
личением количества лейкоцитов, уровня D-димера, 
дисфункцией эндотелия сосудов, снижением уровня 
антитромбина III, протеина С, протеина S и активно-
сти фибринолиза, ростом уровня провоспалительных 
цитокинов в родах, наличием воспалительной реак-
ции при осложнениях беременности (преэклампсия, 
эклампсия, преждевременные роды) — материнский 
воспалительный ответ (maternal systemic infl ammatory 
response — MSIR).

Необходим постоянный контроль за возможностью 
развития кандидозного сепсиса.

Положение 3. Определение
Диагностика сепсиса, тяжелого сепсиса и септи-

ческого шока основана на критериях, предложенных 
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R. Bone в 1992 г. (the ACCP/SCCM Consensus Conference 
Committee American College of Chest Physicians/Society 
of Critical Care Medicine, 1992) и руководствах SSC 
2004, 2008, 2012 гг.

Синдром системной воспалительной реакции — 
это реакция на воздействие агрессивных факторов 
(травма, операция, инфект). Характеризуется двумя 
или более из следующих признаков: 

 ●  температура тела > 38 °С или < 36 °С;
 ●  ЧСС > 90 в 1 мин;
 ●  ЧД > 20 в 1 мин;
 ●  РаСО2 < 32 мм рт. ст.;
 ● лейкоциты крови > 12—109 или < 4—109, или незре-
лых форм > 10%.

Диагностические критерии сепсиса (SSC, 2012)
Инфекция, подтвержденная или подозреваемая, 

и часть следующего:
 ● общие параметры:

• лихорадка (более 38,3 °C);
• гипотермия (ниже 36,0 °C);
• ЧСС более 90 в 1 мин, или более чем в 2 раза выше 
нормы для данного возраста;

• одышка;
• нарушения сознания или психики;
• существенный отек или положительный баланс 
жидкости (более 20 мл/кг за 24 ч);

• гипергликемия (глюкоза в плазме более 140 мг/дл 
или 7,7 ммоль/л) при отсутствии диабета;

 ● показатели воспалительной реакции:
• лейкоцитоз более 12 000/л;
• лейкопения менее 4000/л; 
• нормальное количество лейкоцитов при незрелых 
формах более 10%;

• C-реактивный белок в плазме более чем в 2 раза 
выше нормы;

• прокальцитонин в плазме более чем в 2 раза выше 
нормы;

 ● показатели гемодинамики:
• артериальная гипотония (АДсист. менее 90 мм рт. 
ст., среднее АД. (САД) менее 70 мм рт. ст., или 
АДсист. снижается на 40 мм рт. ст. у взрослых или 
меньше в 2 раза возрастной нормы);

 ● показатели органной дисфункции:
• артериальная гипоксемия (PaO2/FiO2 менее 300);
• острая олигурия (диурез менее 0,5 мл/кг в час по 
крайней мере в течение 2 ч, несмотря на адекват-
ную инфузионную терапию);

• увеличение уровня креатинина более 0,5 мг/дл 
или 44,2 мкмоль/л;

• нарушения гемостаза (МНО более 1,5 или АЧТВ 
более 60 с);

• парез кишечника;
• тромбоцитопения (тромбоциты менее 100 000/л);
• гипербилирубинемия (общий билирубин более 

4 мг/дл или 70 мкмоль/л);
 ● показатели перфузии тканей:

• гиперлактатемия (более 4 ммоль/л);

• уменьшенное капиллярное наполнение или симп-
том «белого пятна»;

Определение тяжелого сепсиса (SSC, 2012):
 ● вызванная сепсисом гипотония;
 ● увеличение лактата;
 ● диурез менее 0,5 мл/кг/ч больше 2 ч при адекватной 
инфузии;

 ● острое повреждение легких с PaO2/FiO2 менее 250 в 
отсутствие пневмонии как источника инфекции;

 ● острое повреждение легких с PaO2/FiO2 менее 200 
в присутствии пневмонии как источника инфек-
ции;

 ● креатинин более 2 мг/дл (176,8 мкмоль/л);
 ● билирубин более 2 мг/дл (34,2 мкмоль/л);
 ● количество тромбоцитов < 100 000 в 1 мкл;
 ● коагулопатия (МНО более 1,5).
Сепсисиндуцированная гипотония — снижение 

сис толического АД менее 90 мм рт. ст. у «нормотони-
ков» или на 40 мм рт. ст. и более от «рабочего» АД у 
лиц с артериальной гипертензией при условии отсут-
ствия других причин. Гипотония устраняется в корот-
кий срок с помощью инфузии.

Септический шок — тяжелый сепсис с тканевой и 
органной гипоперфузией, артериальной гипотонией:

 ● АДсист. < 90 мм рт. ст.;
 ● САД < 65 мм рт. ст.;
 ● артериальная гипотония сохраняется после введе-
ния инфузионных растворов — 20—40 мл/кг;

 ● требует применения вазопрессоров и инотропной 
поддержки.
Рефрактерный септический шок — сохраняющая-

ся артериальная гипотония, несмотря на адекватную 
инфузию, применение вазопрессоров и инотропных 
препаратов.

Положение 4. Биомаркеры
В качестве дополнительных критериев постановки 

диагноза должны использоваться С-реактивный белок 
и прокальцитонин.

Положение 5. Оценка тяжести 
полиорганной недостаточности

Диагностика и оценка степени тяжести полиорган-
ной недостаточности при сепсисе и септическом шоке 
проводится по шкале SOFA (табл. 1).

Положение 6. Основные принципы 
лечения

При лечении тяжелого сепсиса и септического 
шока должен использоваться принцип «ранней целе-
направленной терапии», определяющей цели терапии, 
которые должны быть достигнуты за определенный 
промежуток времени. Интенсивная терапия должна 
начинаться до поступления пациентки в палату интен-
сивной терапии.

Ранняя целенаправленная терапия включает:
 ● санацию очага инфекции; 
 ● стабилизацию гемодинамики (инфузия, вазопрессо-
ры и инотропные препараты);



44 АРХИВ АКУШЕРСТВА и ГИНЕКОЛОГИИ им. В. Ф. Снегирева, № 1, 2015

 ● антибактериальную терапию; 
 ● адъювантную терапию.

Положение 7. Санация очага инфекции
Санация очага инфекции должна быть проведена в 

первые 6 ч после диагностики сепсиса и септического шока.
Необходимо как можно раньше (оптимально в первые 

6 ч) решить главный вопрос в лечении сепсиса и септи-
ческого шока: своевременная и адекватная санация очага 
инфекции независимо от того, связан ли он с маткой или 
нет. При этом вопрос о необходимости удаления матки 
должен стоять постоянно, поскольку велика вероятность 
вторичного инфицирования и существуют объективные 
трудности: ни бимануальное исследование, ни данные 
УЗИ матки часто не дают необходимой информации. 
Именно анестезиолог-реаниматолог должен в данной 
ситуации показать акушерам-гинекологам нарастание 
системных проявлений инфекционного процесса, при-
знаков полиорганной недостаточности и настаивать на 
определении и санации очага инфекции.

При решении вопроса об удалении матки необхо-
димо учитывать, что признаков «классического» эндо-
метрита может и не быть. Очень часто в клинической 
картине преобладают системные проявления, в виде 
нарастания симптомов полиорганной недостаточности 
и это служит причиной задержки с санацией очага ин-
фекции, как основного лечебного мероприятия, опреде-
ляющего выживаемость пациентки.

Когда вопрос об удалении матки должен быть по-
ставлен:

 ● помимо матки не выявлено других очагов инфек-
ции, обусловливающих тяжесть состояния;

 ● несоответствие ухудшения клинической картины и 
симптомов основной патологии; 

 ● нарастание воспалительной реакции на фоне интен-
сивной терапии — неэффективность консерватив-
ной терапии;

 ● рост прокальцитонинового теста (уровень прокаль-
цитонина может повышаться и при других критиче-
ских состояниях, что не уменьшает его диагности-
ческой ценности в принципе); 

 ● антенатальная гибель плода на фоне инфекционно-
го процесса любой локализации;

 ● признаки полиорганной недостаточности (сниже ние 
АД, олигурия, острое повреждение легких (ОПЛ) / 
острый респираторный дистресс-синдром (ОРДС), 
желтуха, энцефалопатия, ДВС-синдром, тром-
боцитопения).
Когда не нужно удалять матку:

 ● верифицирован и санирован очаг инфекции любой 
локализации, определяющий тяжесть состояния 
(менингит, пневмония, отит, флегмоны, абсцессы, 
синусит, пиелонефрит, панкреонекроз, перитонит и 
др.) — это может служить показанием для родораз-
решения, но не для удаления матки;

 ● не прогрессирует воспалительная реакция — эф-
фективная консервативная терапия;

 ● не прогрессирует полиорганная недостаточность;
 ● не увеличен прокальцитониновый тест;
 ● живой плод;
 ● нет клиники септического шока (но и наличие сеп-
тического шока — показание для родоразрешения, 
а при верифицированном и санированном очаге 
инфекции другой локализации — не показание для 
удаления матки). 

Положение 8. Инфузионная терапия
В течение первого часа от постановки диагноза 

тяжелого сепсиса и септического шока обеспечивает-
ся венозный доступ, контроль диуреза, лабораторный 
контроль и берутся пробы на бактериологическое ис-
следование. Начинается внутривенная инфузия кри-
сталлоидов (табл. 2) в объеме до 30 мл/кг (при отсут-
ствии эффекта применяются растворы альбумина). 

Таблица 1. Шкала SOFA (Sequential Organ Failure Assessment)

Шкала SOFA
Балл

1 2 3 4

Дыхание
PaO2/FiO2, мм рт. ст. 399—300 299—200 199—100 < 100

Коагуляция
Тромбоциты, · 103/мм3 < 150 < 100 < 50 < 20

Печень
Билирубин, мкмоль/л 20—30 33—101 102—204 > 204

Сердечно-сосудистая система
Гипотензия АДср.< 70 мм рт. ст. Допамин, 

или добутамин 
(любая доза)

Допамин > 5, 
или адреналин > 0,1, 
или норадреналин

Допамин > 15, 
или адреналин > 0,1, 

или норадреналин > 0,1
ЦНС

Шкала комы Глазго 3—14 10—12 6—9 < 6
Почки

Креатинин, ммоль/л 
или диурез

0,11—0,17 0,171—0,299 0,3—0,44 или
<500 мл/сут

> 0,44 или
< 200 мл/сут
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Ограничение объема инфузии требуется, когда ЦВД 
увеличивается без гемодинамической стабилизации 
(АД, ЧСС). Препараты гидроксиэтилкрахмала при сеп-
сисе и септическом шоке не рекомендованы.

Положение 9. Антибактериальная терапия
В течение первого часа от постановки диагноза тя-

желого сепсиса и септического шока вводят антибакте-
риальные препараты широкого спектра действия — эм-
пирическая терапия (один или комбинация 2 препара-
тов). Оптимально использовать оригинальный препарат. 
Выбор препарата зависит от спектра действия и предпо-
лагаемого очага инфекции. Каждый час задержки адек-
ватной антибактериальной терапии снижает выживае-
мость пациенток, а через 36 ч начатая антибактериаль-
ная терапия практически не влияет на выживаемость.

Необходимо учитывать безопасность антибактери-
альных препаратов во время беременности (табл. 3), но 
в I триместре беременности и после родоразрешения 
при критическом состоянии тактика антибактериаль-

ной терапии определяется особенностями инфекцион-
ного процесса.

Эмпирическая антибактериальная терапия не долж-
на проводиться более 3—5 сут, далее необходимо ори-
ентироваться на чувствительность микроорганизмов к 
препаратам. Оценка эффективности антибактериаль-
ной терапии проводится ежедневно.

Положение 10. Лактат
В течение первых 3 ч необходимо получить данные 

об уровне лактата для оценки тяжести шока, оценить эф-
фективность коррекции нарушений гемодинамики вво-
димыми плазмозаменителями в объеме 30 мл/кг при 
артериальной гипотонии и уровне лактата более 4 ммоль/л, 
начать эмпирическую антибактериальную тера пию.

Положение 11. Вазопрессоры и инотропные 
препараты

При отсутствии эффекта от инфузионной терапии 
30 мл/кг необходимо подключить вазопрессоры для це-
левого значения среднего АД более 65 мм рт. ст.: пре-
парат первой очереди — норадреналин, который при-
меняется один или в комбинации с адреналином или 
вазопрессином. Инфузия вазопрессоров начинается с 
минимальной дозы. Допамин и мезатон не должны ис-
пользоваться как препараты первой линии для коррек-
ции гемодинамики при септическом шоке.

В ситуации, когда после проведения инфузионной 
терапии 30 мл/кг и введения вазопрессоров и инотроп-
ных препаратов не происходит стабилизации гемоди-
намики подключаются кортикостероиды: только водо-
растворимый гидрокортизон внутривенно и только у 
взрослых в дозе не более 200 мг/сут (уровень 1А). После 
болюсного введения 50 мг препарат вводится в виде по-
стоянной внутривенной инфузии для предотвращения 
колебаний уровня глюкозы. Кортикостероиды должны 
быть отменены, как только прекращается введение ва-
зопрессоров. Кортикостероиды не должны применять-
ся при отсутствии клиники шока.

Та бл и ц а  2 .  Характеристика некоторых кристаллоидных растворов для инфузионной терапии*

Раствор

Содержание в 1000 мл, ммоль/л
Осмоляр-
ность, 
мОсмNa К Са Mg Сl

Носители 
резервной 
щелочности

Плазма крови 136—143 3,5—5 2,38—2,63 0,75—1,1 96—105 — 280—290
Интерстициальная жидкость 145 4 2,5 1 116 — 298
NaCl 0,9% 154 — — — 154 — 308
Рингера 147 4 6 155 — 309
Рингера лактат (Гартмана) 130 4 3 — 109 Лактат 28 273
Рингера ацетат 131 4 2 1 111 Ацетат 30 280
Стерофундин изотонический 140 4 2,5 1 127 Малат 5,0, 

ацетат 24
304

Йоностерил 137 4 1,65 1,25 110 Ацетат 3,674 291
Плазма-Лит 148 140 5 — 1,5 98 Малат, ацетат 

по 27
294

П р и м еч а н и е .  *При наличии могут использоваться и другие кристаллоиды.

Таблица 3. Применение антибактериальных средств 
во время беременности

Противопоказаны Применяются с 
осторожностью

Применение 
безопасно

Доксициклин Аминогликозиды Карбапенемы
Ко-тримоксазол Амфотерицин В Макролиды
Метронидазол Ванкомицин Пенициллины 

Сульфаниламиды Кетоконазол Цефалоспорины 
Тетрациклин Клиндамицин
Фторхинолоны Линкомицин
Хлорамфеникол Миконазол

Нитрофураны

Рифампицин
Тейкопланин
Триметоприм
Флуконазол
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Критерии начала респираторной поддержки 
при тяжелом сепсисе

Абсолютные:
 ● отсутствие самостоятельного дыхания и патологи-
ческие ритмы дыхания;

 ● нарушение проходимости верхних дыхательных пу-
тей;

 ● снижение респираторного индекса менее 
200 мм рт. ст.; 

 ● септический шок;
 ● нарушения гемодинамики (жизнеопасные наруше-
ния ритма, стойкая тахикардия более 120 в 1 мин, 
гипотензия).
Относительные (комбинация 2 факторов и более яв-

ляется показанием к началу респираторной поддержки):
 ● снижение респираторного индекса менее 300 мм рт. ст. 
при комбинации с другими критериями;

 ● развитие септической энцефалопатии и отека го-
ловного мозга с угнетением сознания и нарушением 
ФВД;

 ● гиперкапния или гипокапния (paCO2 менее 25 мм рт. 
ст.);

 ● тахипноэ более 40 в 1 мин (или 24 при обострении 
хронического обструктивного заболеваниях легко-
го) и прогрессирующее увеличение минутного объ-
ема вентиляции;

 ● снижение ЖЕЛ менее 10 мл на 1 кг массы тела;
 ● снижение податливости менее 60 мл/см вод. ст.;
 ● увеличение сопротивления дыхательных путей бо-
лее 15 см вод. ст/л/с;

 ● усталость пациента, вовлечение вспомогательных 
дыхательных мышц.

Терапия выбора
1. Применение дыхательного объема менее 10 мл на 

1 кг массы тела (рекомендуется 6 мл/кг). 
2. Оптимальное ПДКВ (выше 10 см Н2О).
3. Предпочтительно применение вспомогательных 

режимов респираторной поддержки.
4. Применение маневров открытия альвеол.
5. При отсутствии эффекта от изложенного в пп. 1—4 

применение вентиляции в положении лежа на 
животе. 

Терапия резерва
6. При отсутствии эффекта от изложенного в пп. 1—5 

применение инверсного соотношения вдоха и 
 выдоха.

7. При отсутствии эффекта от изложенного в пп. 1—6 
ингаляционное введение NO в дозе 5 ppm.

8. При снижении респираторного индекса менее 
70 мм рт. ст. и отсутствии эффекта от изложенного 
в пп. 1—6 применение экстракорпоральной мем-
бранной ок сигенации. При отсутствии противопо-
казаний больные на ИВЛ должны находиться в по-
лусидячем положении (до 45°) для снижения риска 
вен ти лятор зависимой пневмонии.
Гиперкапния (или пермиссивная гиперкапния) у 

больных СОПЛ вполне допустима, если это необходимо 
для снижения плато давления и дыхательного объема.

Положение 12. Инотропные препараты
При снижении сердечного индекса менее 2,5 л/м/м2 

к терапии подключают инотропные препараты (до бу-
тамин, левосимендан).

Положение 13. Цели, достигаемые оптимально 
в первые 6 ч

 К 6 часам после постановки диагноза необходи-
мо са нировать очаг инфекции и достичь необходимых 
пара метров гемодинамики, транспорта кислорода и 
диу реза:

 ● ЦВД: 8—12 мм рт. ст. — за счет инфузионной тера-
пии;

 ● САД ≥ 65 мм рт. ст. — инфузионная терапия + вазо-
прессоры;

 ● диурез ≥ 0,5 мл/кг/ч;
 ● насыщение кислорода в центральной вене (ScvO2) 

(верхняя полая вена) > 70% или в смешанной веноз-
ной крови (SvO2) ≥ 65%;

 ● если при восстановлении ЦВД SCVO2 и SvO2 не уве-
личивается, то показаны переливание эритроцитов 
или инфузия добутамина — максимум 20 мкг/кг-1/
мин-1 (уровень 2C).

Положение 14. Дальнейшая поддерживающая 
терапия

Дальнейшая поддерживающая терапия должна про-
водиться в поливалентном отделении интенсивной те-
рапии, которое имеет возможность протезировать не 
только функцию легких, но и почек (раннее начало по-
чечной заместительной терапии).

Дальнейшее лечение (6 ч и далее)
Компоненты крови:

 ● поддерживается уровень гемоглобина 70—90 г/л 
(уровень 1В);

 ● свежезамороженная плазма в дозе не менее 15 мл/кг 
используется при наличии кровотечения и при ин-
вазивных процедурах на фоне коагулопатии;

 ● свежезамороженная плазма не должна использо-
ваться только для коррекции лабораторных измене-
ний при отсутствии кровотечения или инвазивных 
процедур (уровень 2А);

 ● поддерживается количество тромбоцитов выше 
50 000 в 1 мкл;

 ● несмотря на отсутствие точных рекомендаций в 
протоколах SSC 2012 г. по применению препаратов 
физиологических антикоагулянтов при тяжелом 
сепсисе и септическом шоке, мы рекомендуем при 
возможности определение уровня антитромбина 
III в плазме крови и его коррекцию концентратом 
антитромбина III при снижении уровня менее 60%. 
Это положение относится и к другим физиологи-
ческим антикоагулянтам (протеин С, тромбомоду-
лин).

Поддерживающая терапия
 ● Искусственная вентиляция легких (инвазивная, 
неинвазивная) при остром повреждении легких/
остром респираторном дистресс-синдроме (ОПЛ/
ОРДС).
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дного баланса у гемодинамически нестабильных па-
циентов. Стадии нарушения функции почек опреде-
ляются по класcификации RIFLE (табл. 4) или AKIN 
(табл. 5). Стадия F по классификации RIFLE или ста-
дия III по классификации AKIN являются показани-
ем для начала почечной заместительной терапии.

 ● Профилактика тромбоза глубоких вен (низкая доза 
нефракционированного гепарина, профилактиче-
ские дозы низкомолекулярного гепарина, нефарма-
кологические методы).

 ● Нутритивная поддержка.
 ● Профилактика «стресс-язв» ЖКТ (ингибиторы про-
тонной помпы). 

 ● Селективная деконтаминация ЖКТ (нет никакой 
положительной или отрицательной рекомендации). 

 ● Бикарбонат — введение не рекомендовано при лак-
тат-ацидозе и рН ≥ 7,15.

Принципы безопасной ИВЛ
1. Пиковое давление в дыхательных путях — не более 

35 см Н2О.
2. Дыхательный объем — не более 6—8 мл на 1 кг 

массы тела.
3. Частота дыхания и минутный объем вентиляции — 

минимально необходимые, для поддержания раСО2 
на уровне 30—40 мм рт. ст.

4. Скорость пикового инспираторного потока — в диа-
пазоне от 30—40 до 70—80 л/мин.

5. Профиль инспираторного потока — нисходящий 
(рампообразный).

6. Фракция кислорода в дыхательной смеси — ми-
ни мально необходимая для поддержания до ста-
точного уровня оксигенации артериальной крови и 
транс порта кислорода к тканям.

7. Выбор РЕЕР — в соответствии с концепцией «оп ти-
мального РЕЕР», при котором транспорт кис ло рода 
к тканям максимальный.

8. Выбор ауто-РЕЕР — избегать появления высоко-
го ауто-РЕЕР — не более 50% от величины общего 
РЕЕР.

9. Продолжительность инспираторной паузы (ИП) — 
не более 30% от продолжительности времени вдоха.

10. Соотношение вдох/выдох — не инвертировать отно-
ше ние вдох/выдох более 1,5:1.

11. Синхронизация больного с респиратором — ис-
пользование седативной терапии и при необходимо-
сти непродолжительной миоплегии, а не гипервен-
тиляции.

Седативная терапия, аналгезия
и нервно-мышечная блокада 

 ● При проведении седации необходимо придержи-
ваться протокола. В протокол должны быть включе-
ны такие критерии, как глубина седации, оценивае-
мая на основании стандартных шкал.

 ● Режим проведения седации может быть основан 
либо на болюсном введении препаратов, либо на их 
постоянной инфузии с ежедневным прерыванием 
седации в дневное время (или переводом больного в 
менее седатированное состояние).

 ● Применения мышечных релаксантов при сепсисе 
необходимо по возможности избегать. Если необхо-
димость в их применении все же есть, то проводят 
мониторинг глубины блока (TOF).

 ● Контроль глюкозы (внутривенный инсулин) — ме-
нее 8,3 ммоль/л (150 мг/дл).

 ● Почечная заместительная терапия рекомендована 
при наличии почечной недостаточности, а постоян-
ная гемофильтрация показана для регулирования во-

Таблица 4. Критерии острой почечной недостаточно-
сти — RIFLE

Класс Критерии клубочковой 
фильтрации (КФ)

Критерии 
мочеотделения

R Увеличение уровня 
креати нина в 1,5 раза либо 

снижение КФ > 25%

Диурез менее 
0,5 мл/кг/ч 
за 6 ч

I Увеличение уровня 
креатинина в 2 раза либо 

снижение КФ >50%

Диурез менее 
0,5 мл/кг/ч за 12 ч

F Увеличение уровня 
креатинина в 3 раза либо 

снижение КФ >75%

Диурез менее 
0,3 мл/кг/ч за 24 ч 
либо анурия 12 ч

L Потеря почечной функции 
более 4 нед

E Терминальная почечная 
недостаточность

Таблица 5. Стадии острой почечной недостаточности 
(The Acute Kidney Injury Network — AKIN, 2005)

Стадия Критерии клубочковой 
фильтрации

Критерии 
мочеотделения

1 Увеличение уровня 
креатинина > 0,3 мг/дл 

(26,4 ммоль/л), или 
в 1,5—2 раза от нормы

Диурез менее 
0,5 мл/кг/ч за 6 ч

2 Увеличение уровня креати-
нина в 2—3 раза от нормы

Диурез менее 
0,5 мл/кг/ч за 12 ч

3 Увеличение уровня 
креатинина в 3 раза, или 
> 4 мг/дл (354 ммоль/л) 
либо острое увеличение 
на 0,5 мг/дл (44 ммоль/л)

Диурез менее 
0,3 мл/кг/ч за 24 ч, 
либо анурия 12 ч
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Карбетоцин является синтетическим аналогом че-
ловеческого окситоцина с модификациями его химиче-
ской структуры, которые увеличивают период полувы-
ведения окситоцина, усиливая и пролонгируя его фар-
макологические эффекты.

Несмотря на большое количество сравнительных 
исследований эффективности карбетоцина и оксито-
цина для профилактики послеродовых кровотечений 
за рубежом [1–30], в России аналогичных исследований 
не проводилось.

Исходя из этого, применение карбетоцина (1-де-
амино-1-монокарба-[2-0-метилтирозин]-окси то цин) — 
агониста окситоцина длительного действия для профи-
лактики послеродовых гипотонических кровотечений 
представляется весьма актуальным. 

Сравнительное исследование эффективности и без-
опасности препарата Пабал® (карбетоцин) и окситоци-
на проведено в соответствии с заказом компании раз-
работчика ООО «Ферринг Фармасетикалз» в 7 центрах 
по единому утвержденному протоколу.

Характеристика препарата Пабал® (карбетоцин)
Состав. Активное вещество: карбетоцин 100 мкг 

(окситоциновая активность около 50 МЕ окситоцина/
мл). Вспомогательные вещества: натрия хлорид 9 мг, 
уксусная кислота ледяная до pH 3,8, вода д/и до 1 мл:

Раствор для в/в и в/м введения 100 мкг/мл — 1 ам-
пула.

Фармакологи ческие свойства. Пабал® (карбето-
цин) (1-деамино-1-монокарба-[2-0-метилтирозин]-ок-
си   то цин) является агонистом окситоцина длительного 
дей ствия.

Подобно окситоцину, Пабал® (карбетоцин) избира-
тель но связывается с рецепторами окситоцина в глад-
кой мускулатуре матки, стимулирует ритмичные со-
кращения матки, увеличивает частоту схваток и повы-
шает тонус маточной мускулатуры. 

В послеродовой матке Пабал® (карбетоцин) увели-
чивает скорость и силу спонтанных маточных сокра-
щений. После введения карбетоцина сокращения мат-
ки учащаются, и через 2 мин наступает резкая схватка. 
Одной дозы Пабала® (карбетоцина) 100 мкг достаточно 
для того, чтобы сохранялись адекватные сокращения 
матки, предупреждающие маточную атонию и обиль-
ное кровотечение, что можно сравнить с непрерывным 
введением окситоцина в течение нескольких часов.

Фармакокинетика. Распределение: Cmax в плазме 
достигается в течение 15 мин после введения и состав-
ляет 1035 ± 218 пг/мл в пределах 60 мин. Пабал® (карбе-
тоцин) проникает в грудное молоко, при этом его Cmax 
приблизительно в 56 раз ниже, чем в плазме крови че-
рез 120 мин.

Метаболизм. По аналогии с окситоцином карбето-
цин гидролизуется протеиназами.

Выведение. Выведение Пабал® (карбетоцин) носит 
двухфазный характер с линейной фармакокинетикой 
в интервале доз 400–800 мкг. T1/2 составляет около 
40 мин. Почечный клиренс неизмененной формы низ-

Несмотря на успехи в снижении материнской смерт-
ности, а 2013 г. знаменателен тем, что впервые в исто-
рии человечества смертность беременных женщин ста-
ла меньше 400 тыс. в год, послеродовые кровотечения 
остаются на первом месте в структуре материнской 
заболеваемости и смертности в мире (25%), а в Россий-
ской Федерации в течение 7 лет — на втором (16%), без 
тенденции к дальнейшему снижению. Гипо- и атони-
ческие кровотечения составляют 70–80% всех акушер-
ских кровотечений. В связи с мировой актуальностью 
проблемы снижения материнской смертности — одной 
из приоритетных целей тысячелетия — усилия веду-
щих международных медицинских организаций на-
правлены в первую очередь на профилактику и лечение 
именно этой причины, уносящей в год почти 80 тыс. 
материнских жизней.

Применение утеротоников (окситоцин, метилэрго-
метрин) в настоящее время с максимально высоким 
уровнем доказательности рекомендовано в 100% родов 
для активного ведения третьего периода и профилакти-
ки послеродового гипотонического кровотечения.

В последние десятилетия наблюдается значитель-
ный рост числа операций кесарева сечения, что сущест-
венно увеличивает интраоперационную кровопотерю 
и способствует росту материнской заболеваемости и 
смертности. Наиболее частой причиной патологиче-
ской кровопотери при кесаревом сечении являются 
атония и гипотония матки. Для профилактики кровоте-
чений после кесарева сечения применяется длительное 
внутривенное капельное введение окситоцина как во 
время, так и после операции в связи с малым периодом 
его полураспада (10–15 мин). Обзор существующих 
практик профилактики послеродовых кровотечений 
при кесаревом сечении показал, что используемые сум-
марные дозы окситоцина составляют от 10 до 40 МЕ. 
При этом длительность инфузии может достигать 4 ч 
и более.

Для лечения патологического или массивного кро-
вотечения утеротоники также являются препаратами 
первой линии. Однако использование в течение 50 лет 
почти идеального утеротоника — натурального гор-
мона задней доли гипофиза окситоцина кардинально 
ситуацию не изменило. Вероятно, это обстоятельство 
послужило основанием для разработки новых утерото-
ников с минимальными побочными эффектами (напри-
мер, таких как метилэргометрин), но с гораздо более 
выраженным воздействием на контрактильность мио-
метрия. Публикации последних лет в мировой науч-
ной литературе отмечают как перспективный в первой 
четверти XXI века препарат «карбетоцин» (Пабал®). 
Однако отсутствие его в Российской Федерации не по-
зволяло оценить преимущества и недостатки данного 
препарата в условиях отечественной системы родо-
вспоможения. В связи с этим регистрация и появление 
в России утеротоника Пабал® (карбетоцин, «Ferring 
GmbH») вызывают большой интерес у акушеров-гине-
кологов, анестезиологов-реаниматологов и организато-
ров здравоохранения.
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Цель исследования — оценить клиническую эф-
фективность и безопасность препарата Пабал® (карбе-
тоцин) в сравнении с окситоцином для профилактики 
послеродовых кровотечений при абдоминальном родо-
разрешении пациенток с высоким акушерским и пери-
натальным риском.

Задачи исследования
1. Сравнить объем кровопотери при использовании 

препаратов Пабал® (карбетоцин) и окситоцин при родо-
разрешении путем кесарева сечения у пациенток:

 ● с рубцом на матке;
 ● крупным плодом;
 ● при кесаревом сечении в сочетании с консерватив-
ной миомэктомией;

 ● с многоплодной беременностью (двойней);
 ● предлежанием плаценты;
 ● преждевременной отслойкой нормально располо-
женной плаценты.
2. Изучить взаимосвязь введения препарата Пабал® 

(карбетоцин) и величины послеродового кровотече-
ния.

3. Выявить осложнения и побочные эффекты при 
применении препаратов Пабал® (карбетоцин) и оксито-
цин.

Продолжительность исследования: март—июль 
2014 г. В настоящее время применение препарата в по-
вседневной клинической практике продолжается.

Клиническая характеристика пациенток, 
включенных в исследование

Критерии включения в исследование. Пациентки 
с факторами риска гипо- и атонических послеродовых 
кровотечений (табл. 1).

кий, менее 1% от введенной дозы выводится почками в 
неизмененном виде.

Показания к применению:
 ● предупреждение атонии матки после извлечения ре-
бенка при оперативном родоразрешении путем опе-
рации кесарева сечения;

 ● предупреждение атонии матки у рожениц с повы-
шенным риском послеродового кровотечения после 
родов через естественные родовые пути.

Способ применения и дозы
Пабал® (карбетоцин) вводят 1 раз внутривенно или 

внутримышечно только после рождения ребенка. Не 
следует применять препарат повторно. Не надо сме-
шивать Пабал® (карбетоцин) с другими препаратами в 
одном шприце. Не следует применять препарат, если 
в растворе наблюдаются нерастворимые частицы или 
раствор изменил цвет. Неиспользованный препарат 
подлежит уничтожению.

Во время операции кесарева сечения 1 дозу препара-
та Пабал® (карбетоцин) 100 мкг/мл вводят сразу после 
извлечения ребенка, желательно до отделения плаценты.

При родоразрешении через естественные родовые 
пути 1 дозу препарата Пабал® (карбетоцин) 100 мкг/мл 
вводят в верхнюю часть бедра сразу же после выделе-
ния последа.

Особенности применения
Пабал® (карбетоцин) вводят внутримышечно или 

внутривенно только в специализированных акушер-
ских отделениях, соответственно оборудованных и 
имеющих в штате квалифицированный и опытный 
медперсонал.

Применение препарата Пабал® (карбетоцин) на лю-
бой стадии родов до рождения ребенка запрещено, 
поскольку стимулирующее действие карбетоцина на 
матку после однократного введения 100 мкг/мл длится 
несколько часов в отличие от быстрого снижения эф-
фекта окситоцина.

В случае непрекращающегося маточного кровотече-
ния после применения препарата Пабал® (карбетоцин) 
следует исключить такие причины, как неотделившие-
ся фрагменты плаценты и нарушения свертываемости 
крови.

Пабал® (карбетоцин) вводят только 1 раз. В слу-
чае гипотонии или атонии матки, сопровождающихся 
обильным кровотечением, следует рассмотреть воз-
можность применения окситоцина и/или эргометрина.

Побочные действия
Характер и частота развития побочных эффектов 

при применении карбетоцина сопоставимы с побочны-
ми эффектами окситоцина.

В качестве препарата сравнения использовали 
окситоцин — раствор для внутривенного и внутримы-
шечного введения — 1,0 (5 МЕ/мл) № 5 производства 
«Гедеон Рихтер» (Венгрия). 

Рандомизация осуществлялась методом «конвер-
тов».

Таблица 1. Распределение женщин в соответствии с 
критериями включения в исследование

Условие включения 
(основное) 

Контрольная 
группа

Основная 
группа

абс. % абс. %

1. Рубец на матке после 
операции кесарева 
сечения (O82)*

109 60,5 69 42,3

2. Многоплодная 
беременность (O84.2)

9 5 27 16,5

3. Предлежание 
плаценты (O44)

9 5 23 14,3

4. Крупный плод (O33.5) 17 9,4 22 13,5
5. Кесарево сечение 
с консервативной 
миомэктомией (O82, D25)

18 10 8 4,9

6. Преждевременная 
отслойка нормально 
расположенной 
плаценты (O45)

 9 5 7 4,3

7. Гипотоническое 
кровотечение (O72)

9 5 7 4,3

В с е г о… 180 100 163 100

* В скобках — код по МКБ-10.
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36,1 ± 0,89 нед. В 2 (7,4%) случаях имелась монохори-
альная двойня. В обеих группах показанием для родо-
разрешения в плановом порядке явилось неправильное 
членорасположение плодов. Показанием к экстренному 
родоразрешению стало преждевременное излитие око-
лоплодных вод при неправильном членорас положении 
плодов.

В одном случае препарат Пабал® (карбетоцин) при-
менен при родоразрешении пациентки с тройней в сро-
ке 34 нед. Матка после извлечения детей и введения 
препарата сократилась хорошо. Общая кровопотеря со-
ставила 800 мл. Дополнительные методы профилакти-
ки кровотечения не применялись.

Среди пациенток с консервативной миомэктомией 
при кесаревом сечении в основной группе отмечено 
снижение кровоточивости ложа узлов, отсутствие не-
обходимости дополнительного гемостаза.

Преждевременная отслойка плаценты в контроль-
ной группе в 3 случаях произошла в первом периоде 
родов, у 3 пациенток с рубцами на матке, в одном слу-
чае  — при многоплодной беременности, у 2 пациенток 
в сроке преждевременных родов 33 и 35 нед соответ-
ственно.

В основной группе преждевременная отслойка нор-
мально расположенной плаценты произошла у 2 паци-
енток с рубцами на матке, у 2 женщин с многоплодной 
беременностью, в 2 случаях в первом периоде родов, в 
одном при проведении родовозбуждения амниото мией 
в сроке 41 нед, в связи с формированием крупного пло-
да.

Информированное согласие. Информированное 
согласие пациентки на применение препарата Пабал® 
(карбетоцин), как и на все прочие препараты, включе-
но в общее информированное согласие на медицинское 
вмешательство данного ЛПУ. 

Рецензия этического комитета. Препарат Пабал® 
(карбетоцин) используется в соответствии с инструк-
цией к препарату, он включен в стандарты оказания 
медицинской помощи и может быть применен для про-
филактики послеродовых гипо- и атонических крово-
течений.

Критерии исключения из исследования: 
 ● пациентки с планируемой гистерэктомией во время 
родоразрешения (врастание плаценты);

 ● коагулопатическое кровотечение при приобретен-
ных или врожденных дефектах системы гемостаза;

 ● другие причины послеродовых кровотечений, кро-
ме гипо- и атонии матки;

 ● декомпенсированные заболевания печени и почек;
 ● артериальная гипертензия (преэклампсия и экламп-
сия);

 ● беременность и роды;
 ● повышенная чувствительность к карбетоцину, окси-
тоцину или к одному из компонентов препарата;

 ● эпилепсия;
Определение конечных критериев эффективно-

сти:
 ● объем кровопотери до и после введения утеротони-
ческих препаратов;

 ● необходимость гистерэктомии при неэффективно-
сти методов поэтапного хирургического и консерва-
тивного гемостаза;

 ● осложнения при применении препаратов.
В исследование включены 163 пациентки, соответ-

ствующие критериям включения (основная группа), 
получившие препарат Пабал® (карбетоцин).

Контрольную группу составили 180 женщин, у ко-
торых использовался окситоцин. Все пациентки родо-
разрешены путем операции кесарева сечения. 

В рамках проведенного исследования 10 пациент-
кам выполнена гистерэктомия (5 в основной группе и 
5 в контрольной). Причины гистерэктомии указаны в 
табл. 4. 

Плановые операции кесарева сечения были выпол-
нены в 66,1% случаев. 

В контрольной группе среди пациенток с рубцом 
на матке срок родоразрешения составил 38–39 нед. 
У 58 (77,3%) пациенток имелось 2 и более рубца от ке-
сарева сечения, в основной группе — у 31 (73,8%).

Среди пациенток с предлежанием плаценты в кон-
трольной группе у 5 (55,55%) имелось полное предле-
жание, в основной группе данный тип предлежания 
выявлен у 18 (78,3%) женщин. В остальных случаях 
выявлено неполное предлежание. Срок родоразреше-
ния в контрольной группе составил 36,22 ± 0,83 нед, в 
основной — 35,9 ± 0,82 нед. Показанием к экстренному 
родоразрешению в обеих группах стало кровотечение.

При родоразрешении пациенток с данной акушер-
ской патологией в основной группе после введения пре-
парата Пабал® (карбетоцин) отмечено снижение крово-
точивости плацентарной площадки в области нижнего 
сегмента, что позволило в ряде случаев отказаться от 
превентивного применения управляемой баллонной 
тампонады и наложения компрессионных швов на об-
ласть нижнего сегмента.

Среди пациенток с многоплодной беременностью в 
контрольной группе у всех женщин имелась дихориаль-
ная двойня, срок родоразрешения составил 36,4 ± 0,88 
нед. В основной группе срок родоразрешения составил 

Таблица 2.  Дополнительные методы остановки крово-
течения в группах женщин, включенных в исследование

Метод
Контрольная 

группа
Основная 
группа

абс. % абс. %

Управляемая баллонная 
тампонада

36 20 24 14,7

Компрессионные швы 
на матку

10 5,6 5 3,1

Перевязка маточных 
сосудов

15 8,3 8 4,9

Ректальное введение 
простагландинов Е1

15 8,3 10 5,6

Перевязка внутренних 
подвздошных артерий

1 0,55 2 1,2

Примечание. Указан % от общего количества пациенток.
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статочным количеством наблюдений — с рубцом на 
матке после операции кесарева сечения, многоплодной 
беременностью, крупным плодом и предлежанием пла-
центы при использовании препарата Пабал® (карбето-
цин) объем кровопотери был достоверно меньше, чем 
при использовании окситоцина (на 86, 191,3, 145,2 и 
524,3 мл соответственно). 

По показаниям во всех группах женщин, включен-
ных в исследование, проводился поэтапный хирурги-
ческий гемостаз (баллонная тампонада матки, компрес-
сионные швы на матку, перевязка маточных и внутрен-
них подвздошных артерий), но частота этих методов в 
большей степени зависела от принятой в клинике тех-
нологии и характера патологии.

Способ применения и дозы. Препарат Пабал® (кар-
бетоцин) вводили внутривенно после извлечения плода 
до отделения плаценты в соответствии с инструкцией 
для профилактики послеродовых кровотечений.

Статистическую обработку полученных дан-
ных проводили с использованием пакета Statistica 10.0 
(«StatSoft») с расчетом средней величины и ошибки 
средней (M ± m), оценку достоверности различий меж-
ду группами — при помощи теста Манна–Уитни, а кор-
реляционный анализ — с использованием коэффици-
ента R Спирмена.

Результаты и обсуждение
Проведенное сравнительное исследование эффек-

тив ности и безопасности препаратов Пабал® (карбето-
цин) и окситоцин показало, что препарат Пабал® (кар-
бетоцин) обладает более выраженным и продолжитель-
ным, по сравнению с окситоцином утеротоническим 
действием и соответственно большей клинической 
эффективностью для профилактики кровотечения, 
связанного с нарушением тонуса матки. Клиническая 
оценка эффекта препарата Пабал® (карбетоцин) пока-
зала, что через 1–2 мин после введения развивались 
тетанические сокращения матки. Интраоперационно 
это представляло картину резкого нарушения микро-
циркуляции. Матка приобретала «мраморный» вид. 
Обычная окраска миометрия восстанавливалась через 
2–3 мин. Тонус матки сохранялся до 40 мин.

При родоразрешении пациенток с предлежанием 
плаценты во всех случаях отмечено снижение крово-
точивости плацентарной площадки в области нижнего 
сегмента.

В группе женщин с крупным плодом (n = 22) после 
введения препарата Пабал® (карбетоцин) и контроль-
ной группе (n = 17) дополнительного введения утерото-
нических препаратов не потребовалось.

Дополнительные меры по профилактике и лечению 
послеродовых кровотечений в контрольной и основной 
группах представлены в табл. 2.

Средние величины объема кровопотери в контроль-
ной группе (окситоцин) и основной группе (Пабал® 
(карбетоцин)) представлены в табл. 3. В группах с до-

Таблица 3. Оценка величины кровопотери (в мл) у женщин, включенных в исследование

Критерии включения Контрольная группа 
(окситоцин) (M ± m)

Основная группа (Пабал® 
(карбетоцин) (M ± m)

Тест Манна–
Уитни

1. Рубец на матке после операции 
кесарева сечения (O82)*

677,6 ± 68,9 591,6 ± 45,6 p = 0,026

2. Многоплодная беременность (O84.2) 877,8 ± 93,9 686,5 ± 40,9 p = 0,02
3. Предлежание плаценты (O44) 1361,1 ± 223, 8 836,8 ± 70,1 р = 0,0076
4. Крупный плод (O33.5) 694,11 ± 57,6 558,9 ± 40,3 р = 0,016
5. Кесарево сечение с консервативной 
миомэктомией (O82, D25)

972,2 ± 77,4 1125,0 ± 92,0 р = 0,25

6. Преждевременная отслойка нормально 
расположенной плаценты (O45)

1477,7 ± 256,4 1757,1 ±370,2 р = 0,53

7. Гипотоническое кровотечение (O72) 1777,7 ± 250,9 1757,1 ± 216,9 р = 0,95

* В скобках — код по МКБ-10.

Таблица 4. Коэффициент корреляции Спирмена между 
объемом кровопотери и введением препарата Пабал® 
(карбетоцин) у женщин, включенных в исследование

Введение препарата Пабал® 
(карбетоцин)

Объем кровопотери

корреляция r 
Спирмена

достоверность, 
p

Многоплодная 
беременность

-0,35 0,03

Предлежание плаценты -0,52 0,004
Рубец на матке после 
операции кесарева 
сечения

0,26 0,026

Таблица 5. Причины удаления матки в группах женщин, 
включенных в исследование

Показание
Удаление матки

Пабал® 
(карбетоцин) окситоцин

Гипотонические 
кровотечение

— 2

Предлежание + 
врастание плаценты

4 2

Отслойка плаценты 
(матка Кювелера)

1 1

В с е г о… 5 5
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Несмотря на весьма слабую обратную корреляцион-
ную связь между введением препарата Пабал® (карбе-
тоцин) и объемом кровопотери, она была достоверной 
у женщин с многоплодной беременностью, предлежа-
нием плаценты и рубцом на матке после операции кеса-
рева сечения (табл. 4, рис. 1–3). Возможно, такая слабая 
корреляционная связь обусловлена малым количеством 
наблюдений.

В табл. 5 приведены причины гистерэктомий, вы-
полненных у пациенток, которым применяли препара-
ты Пабал® (карбетоцин) и окситоцин.

Массивное кровотечение развилось у 5 женщин в 
каждой из групп (см. табл. 5). Как видно из табл. 4, 
ни одной из пациенток, которым применялся Па-
бал® (карбетоцин), не потребовалось удаление матки 
в связи с развитием гипотонического кровотечения. 
В контрольной группе (окситоцин) удаление матки в 
связи с гипотоническим кровотечением выполнено 
2 пациенткам. В остальных случаях удаление матки 
было связано с абсолютными показаниями и введе-
ние утеротоников не могло оказать положительного 
влияния.

Побочных и нежелательных эффектов при при-
менении препаратов Пабал® (карбетоцин) и окситоцин 
в рамках проведенного исследования не наблюдалось.

Выводы
1. Препарат Пабал® (карбетоцин) является эффек-

тивным утеротоническим средством, применение ко-
торого достоверно снижает объем кровопотери при 
абдоминальном родоразрешении по сравнению с окси-
тоцином у пациенток с рубцом на матке, крупным пло-
дом, многоплодной беременностью.

2. При профилактике кровотечения препаратом Па-
бал® (карбетоцин) значимо реже требуются дополни-
тельные методы остановки кровотечения.

3. Однократность применения и продолжительный 
эффект препарата Пабал® (карбетоцин) создают пре-
имущества для эффективной профилактики послеро-
довых кровотечений, связанных с нарушением тонуса 
матки по сравнению с инфузией окситоцина.

Рис. 3. График корреляционного поля объема кровопотери 
и применения препарата Пабал® (карбетоцин) в группе жен-
щин с предлежанием плаценты.

Рис. 1. График корреляционного поля объема кровопотери 
и применения препарата Пабал® (карбетоцин) в группе жен-
щин с рубцом на матке после операции кесарева сечения.

Рис. 2. График корреляционного поля объема кровопотери 
и применения препарата Пабал® (карбетоцин) в группе жен-
щин с двойней.

4. Применение препарата Пабал® (карбетоцин) спо-
собствует снижению частоты экстирпаций матки, об-
условленных гипотоническим кровотечением.

5. Сложные клинические ситуации, сочетающие 
предлежание и врастание плаценты, отслойку нор-
мально или аномально расположенной плаценты, когда 
кровотечение обусловлено комплексом причин и на-
рушение тонуса матки не является ведущей, не служат 
прямым показанием для применения препарата Пабал® 
(карбетоцин); его применение при органосохраняющих 
операциях позволяет обеспечить надежный гемостаз и 
уменьшить объем кровопотери.
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ЮБИЛЕЙ

УДК 618:92Айламазян

ЭДУАРД КАРПОВИЧ АЙЛАМАЗЯН
(к 75-летию со дня рождения)

2 января 2015 г. исполнилось 75 лет со дня рож-
дения академика РАН, заслуженного деятеля науки 
РФ профессора Эдуарда Карповича Айламазяна.

После окончания II Московского медицинского 
института им. Н.И. Пирогова Э.К. Айламазян рабо-
тал главным врачом участковой больницы в Карелии. 
С 1965 г. его судьба связана с I Ленинградским меди-
цинским институтом им. акад. И.П. Павлова (ныне 
Первый Санкт-Петербургский государственный ме-
дицинский университет им. акад. И.П. Павлова), где 
он работал в качестве врача-ординатора, ассистен-
та, доцента, а с 1983 г. — заведующего кафедрой 
акушерства и гинекологии. С 1988 г. по настоящее 
время Эдуард Карпович Айламазян — директор На-
учно-исследовательского института акушерства и 
гинекологии им. Д.О. Отта. В 1970 г. он защитил 
кандидатскую диссертацию на тему «Особенности 
сократительной деятельности матки при тазовом 
предлежании плода», в 1984 г. — докторскую дис-
сертацию на тему «Новые подходы к диагностике 
и лечению хронической гипоксии плода при позд-
нем токсикозе беременных». В 1994 г. Эдуард Кар-
пович Айламазян избран членом-корреспондентом, 
а в 1999 г. — действительным членом (академиком) 
РАМН, с 2014 г. — действительным членом РАН.

Под руководством академика Э.К. Айламазяна 
получили развитие новейшие направления фунда-
ментальных и прикладных научных исследований 

в акушерстве и гинекологии, внесшие существен-
ный вклад в развитие медицинской науки рубежа 
XX–XХI веков: перинатология и перинатальная 
медицина, пренатальная диагностика наследствен-
ных и врожденных заболеваний плода, эндокри-
нология репродукции. Сферой особых интересов 
Э.К. Айламазяна являются неотложные состояния в 
акушерской практике — аномалии сократительной 
деятельности матки, акушерские кровотечения, ге-
стозы, невынашивание беременности, а также про-
блемы оперативного родоразрешения, кесарева се-
чения. Благодаря научным работам, выполненным 
по инициативе и под руководством Э.К. Айламазя-
на, созданы новые диагностические и терапевтиче-
ские перинатальные технологии, решены вопросы 
диагностики внутриутробных инфекций, лечения 
гемолитической болезни плода, внедрены в прак-
тическую деятельность методы антенатальной хи-
рургической коррекции пороков развития, сформу-
лировано представление о генетическом паспорте 
беременной, выявлены этиологические факторы и 
механизмы развития гиперпластических процессов 
органов репродуктивной системы (миомы матки, 
генитального эндометриоза, гиперпластических 
процессов эндометрия, мастопатии), предложены 
новые направления их профилактики и патогенети-
чески ориентированные методы лечения.

В 1997 г. Указом Президента РФ за большие за-
слуги в развитии отечественной медицинской нау-
ки Э.К. Айла мазян награжден «Орденом Дружбы». 
В 2002 г. за разработку и внедрение мер по охране 
репродуктивного здоровья женщин при воздействии 
вредных факторов окружающей, в том числе произ-
водственной, среды он награжден премией Прави-
тельства РФ.

В 2003 г. за выдающиеся достижения в области 
перинатологии и перинатальной медицины, пре-
натальной диагностики наследственных и врож-
денных заболеваний Э.К. Айламазяну присуждена 
премия имени И.П. Павлова в области физиологии 
и медицины Правительства Санкт-Петербурга и 
Санкт-Петербургского научного центра РАН.

Организаторский талант Эдуарда Карповича 
Айла мазяна, его бережное отношение к старше-
му поколению специалистов, поддержка моло-
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Одно из направлений деятельности Э.К. Айла-
мазяна с 2001 г. — курация службы охраны мате-
ринства и детства Северо-Западного федерального 
округа РФ. Под его руководством осуществляется 
методическая и организационная помощь регио-
нальным лечебно-профилактическим учрежде-
ниям. 

В настоящее время Э.К. Айламазян — признан-
ный лидер петербургской школы акушеров-гинеко-
логов, он является главным акушером-гинекологом 
Санкт-Петербурга и Северо-Западного региона РФ, 
председателем Ассоциации акушеров и гинеколо-
гов Санкт-Петербурга и Северо-Западного региона 
РФ, вице-президентом Российской ассоциации аку-
шеров-гинекологов. Под его руководством выпол-
нено 28 докторских и 108 кандидатских диссерта-
ций. Э.К. Айламазян — автор более 700 научных и 
учебно-методических работ, опубликованных как в 
России, так и за рубежом, в том числе 2 учебников 
для студентов медицинских вузов — «Акушерство» 
(9 изданий) и «Гинекология», руководства «Неотлож-
ная помощь при экстремальных состояниях в аку-
шерской практике» (2 издания).

Отличительной чертой Эдуарда Карповича явля-
ется его глубокое уважение и почтение к своим учи-
телям, благодарность всем, кто делает с ним одно 
дело. Он как никто иной умеет вдохновить своих со-
трудников, ободрить их, помочь в трудную минуту, 
порадоваться их успехам. Он обладает замечатель-
ным чувством юмора. Для многих людей академик 
Эдуард Карпович Айламазян стал Учителем в на-
уке, врачевании и жизни! 

дых кадров, укрепление материально-техниче-
ского потенциала сумели возродить Институт для 
нацио нальной науки и здравоохранения. Сегодня 
Науч но-исследовательский институт акушерства, 
ги не  кологии и репродуктологии им. Д.О. Отта — 
один из лучших в России, в Европе и мире. Он ос-
нащен современной аппаратурой, здесь работает 
высококвалифицированный коллектив ученых и 
врачей, царит интеллектуальная, творческая атмос-
фера. По инициативе Э.К. Айламазяна создан целый 
ряд практических направлений и специализирован-
ных медицинских центров по оказанию помощи 
тяжелым контингентам больных — страдающим 
сахарным диабетом, опухолями органов репродук-
тивной системы, беременным с гемолитической бо-
лезнью плода и аномалиями его развития. Большое 
внимание уделяется качеству здоровья молодежи и 
женщин старших возрастных групп.

Широко известен педагогический талант Эду-
арда Карповича Айламазяна. Он воспитал сотни 
специа листов, работающих в разных уголках Рос-
сии и за рубежом. Эдуард Карпович обладает уди-
вительной способностью увидеть и раскрыть талант 
человека, лучшие и сильные стороны его характера. 
Личной заслугой академика Э.К. Айламазяна яв-
ляется создание научно-учебно-производственного 
объединения кафедры акушерства и гинекологии 
Первого Санкт-Петербургского государственного 
медицинского универси тета им. акад. И.П. Павлова. 
Э.К. Айламазяном организована кафедра акушер-
ства и гинекологии медицинского факультета Санкт-
Петербургского государственного университета.

Эдуард Карпович, примите в день своего замечательного юбилея самые теплые, 
сердечные и искренние поздравления от всех нас, Ваших коллег, соратников, учеников и друзей! 

Мы желаем Вам крепкого здоровья, новых свершений в науке, успехов в педагогической и врачебной 
деятельности, преданных учеников, последователей и большого личного счастья!
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